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Prima intenţie urmárithü în redactarea acestui cursa a fos: 
aceea de a oferi studenţilor în medicinë un materia! care să 
reunească aspectele microbiologiei medicale semnificative pentru 
investigația clinică, de laborator gi epidemiologicá a infecţiei 
08 şi pentru profilaxia gi terapia antiinfectioasÉ, O amploare 
mai mare a fost dată capitolelor ăe microbiologie generală, gene- 
tică microbiană gi imunologie, în raport direct cu implicațiile 
lor pentru înţelegerea principiilor şi formarea gîndirii micro- 
biologice a medicului practician, In general, metodele şi tehni- 
cile microbiologice au fost exoluse , pentru aceasta studenţii 
avînd la dispoziţie manualul de Microbiologie Practică editat de 
D.Buiuc gi oolab, (I.M,F, Iaşi, 1982), 


Mesajul instructiv a fost conturat implicit, prin motiverea 
în context a necesităţii noţiunilor de bază, gi explicit prin: 
întrebări centrate pe obiectivele specifice cursului de micro- 
biologie medicală cuprinse în porțiuni de text rezonabil de 
parcurs. a 


A doua intenţie a fost aceea de a oferi studentului, care 
pregăteşte examenul de miorobiologie medicală, un set cît mai 
complet de întrebări pentru autoverificarea cunogtinţelor 
împreună cu răspunsurile corespunzütoare, Vizînă fiecare obiectiv 


specifico, marcat $n text oum am arátat mai sus, au fost redactate. 
întrebări cu opţiuni multiple sau întrebări ou răspuns deschis gi 


scurt, După ce a parcurs un capitol sau o parte a cursului şi a 


reflectat 18 obiectivele marcate în text, studentul poate recurge. 


la întrebările de autoverifioare pe care le găseşte anexate, 
împreună cu răspunsurile, la sfîrgitul cărţii, Cititorul trebuie 
să fie,de la bun înveput, convins că aceste. întrebări gi răspun- 


Suri nu sînt o oale scurt-oirouitată de învăţare a microbiologiei, 
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IV 
01 o modaliţaţe üe a-l ajuta să-gi deteoteze singur lacunele din 
cunoştinţe, pentru a reveni la text în vederea unei mai bune înţe- 


legeri a ne sajului instruaţional, In acest ΒΟΟΡ fiecare întrebare 
ou opţiuni muitiple este însoțită de indioatia paginilor în care 


este definit obiectivul respectiv, ? 


Autorii îşi reafirmă gratitudinea lor tovarágei profesor 
dr. Eugenia Duca pentru ajutorul nepreţuit adus 18 definirea mul- 6 
tor obieotive ale cursului de microbiologie medioalí în programa 
noastră de învățămînt, atît cu ocazia nagistralelor prelegeri de 
miorobiologie pe care le-a prezentat, atîţia ani, studenţilor gi 
medicilor din facultatea de medicină iegeană, cft şi cu ocazia 


amplelor discuţii care au precedat şi însoţit redactarea multora 
din capitolele acestui ours. 


A le se mulțumiri tovarăgului profesor dr, Ernest Ungureanu 
pentru sprijinul atent gi de înaltă competenţă acordat $n redao- 
tarea capitolelor de parazitologie ale cursului. 


Aüresám mulțumiri colegilor conferenţiar àr. Mircea Covie, 
titularul Disoiplinei de Biologie şi Genetică Medicală, gi 
ocnferentiar dr, Sava Dumitrescu, titularul Disciplinei de Farma- 
sologie din I,M,F, lagi, pentru prima lectură, comentariu gi 
oritioa unor capitole ale cursului, 


Adresăm, de asemenea, mulțumiri tuturor celor care, studenţi 


sau mediei, prin comentarii, sugestii gi note critice pe marginea 
leeturii acestui material, 


editii a cursului, 


Iaşi 19 februarie 1987 Autorii > 
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Le INTROD USER 


8 μεθοθέονοσἓξ | 


Miorobiologis studiari λόγον indio şi activităţile lor. 


Mioroorgenismele sînt vieţuitoare care, din sauza dimensiunilor 
foarte reduse, sînt văzute numai cu nl id ieăăpa, Microbiologul 
cercetează structura, forma, nutriția, metabolismul, crogterea 


şi înmulţirea microorganismelor, pentru a le identifica, şi urnă- 


regte relațiile lor ou mediul ambiant. Acest studiu este. motivat 
„de ezeotele favorabile sau nocive pe care microorganismele le e- 
xeroită, direct sau indirect, asupra omului, animalelor sau plan- 


telor gi de posibilitatea controlării unora dintre aceste efecte. 


E. Definiti mieroorganismele. 
9 Definiti microbiologia, - 


5 Enunereti opt aspecte sub care eint atudiate mieroorganis- 


" .mele, 
ppi ο Motivati nacesitatea studierii nieroorganiemelor. (is 


EE 1, 1. DEZVOLTAREA XTCROBIOLOGTEI CA STIINTA 


. Mierobiologia. 8. apiid oa. ştiinţă abia 18 fein ἐπὶ secolu- >. 


lui &l XIX-lea, Dacă: mioroorganisme au putut fi observate odată 
: gu construcția primelor microscoape, -de către englezul Robert 


Hooke în 1665 gi de. către olandezul Antoni van Leeuwenhoeck în den 
131673, activităţile lor nu au fost identificate încă mult timp 


din lipsa unor metode. gi tehnici adeovate de studiu, Asemenea i 
 .tehnici gi metoâe au fost elaborate pe paroursul a peste 200 de 


“ani după observarea. primelor microorganisme şi au la bază experi- . 
 mentele imaginate şi perfecţionate în à disputele gtiin fice care tus | 


= au infirmat. t teoria generstlei spontane e au confirmat „teoria 
ο 


* Numi t4 cele trei venias oare au due la. äpariția 
microbiologiei ca ştiinţă, 

.9 Precizati oare a fost aportul lui Hooke et Leeuwenhoeok | 
in apariţia ΡΕ ări | 
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σαχεκάνεζαι εἴτε; ἐφορίοί rutenii. aroni 
ontene si infirmarea 
 Boestel teorii, Datînă din antichitate, teoria generaţiei apontane 
a persistat mai mult de 17 secole. Adepții acestei teorii afirmau 

οὔ animale, ca muşte, goareoi g.a., Be naso spontan, respectiv din. 


carne gi furaje în descompunere, Incă în secolul XVII se mai sfir- κ 


ma οὔ àin carnea expusă 18 aer se nasc spontan viermi. Tot atüuncí 


însă Francesco Redi plasínd carne într-un borcan gi prezerviná-o € 


prin tifon de contactul eu muştele demonstra indubitabil că . Ἢ 
,wviernii" (larve) nu Be nasc spontan din carne, ci din ouăle depuse 
- aici de către muşte, ca atare au părinţi definiţi. 


| Controversa a continuat însă avînd oa obiect μμ 
După adepţii teoriei generaţiei spontane asemenea minusoule entí- . 


1811 vii, 18 care era necunoscută încă diviziunea celulară, nu se 
„puteau naşte decît spontan, John Needham constata în 1749 că mi- ` 
eroorganismele prezente $n. bulionul de coarne dispăreau după încăl- 
zire, dar reapăreau dacă acest bulion era păstrat pentru un timp, | 
chiar într-un recipient acoperit. Concluzia 114 Needham: dacă mi- 


. eroorganismele iniţial prezente, virtualii părinţi, au fost omorî- 


te prin încălzirea bulionului, microorganismele depistate. în fi- : 
| nal nu puteau să apară” decît spontan, ^^. 


i Lazzaro Spallanzani (1729-1799) a demonstrat eroarea din ex- ^ 
perimentul lui Needham: măsuri '4neficiente pentru a împiedica pă z 


trunderea microorganismelor din aer $n bulionul de carne fiert. 
Spallanzani a fiert bulionul de carne în flacoane pe care. apoi 


„le-a închis ermetic. După mai multe zile a sonstatat οὔ în flacos- 


nele închise microorganisme ` nu apăreau, în timp 59 ele erau pre- 


' zente în cele lăsate deschise, Contraargumentul . jui Needham a fost. 


E în absenţa aerului, deci în flacoanele închise ermetic, micro- 


' orgenismele nu se pot naşte spontan. 
In anii 1810 Theodor Schwann şi Frants Sohultze au repetat 


experimentul lui Spallanzani lăsînd aerului acces în flasonul ou. 


bulion de sarne fiert. Cînd aerul, în drumul său spre recipientul l 


ou bulion, ere trecut printr-un tub în spirală încălzit la roşu . 
'sau printr-un acid puternic, mioroorganisme nu se dezvoltau în 
. btulionul de carne (fig. 1-14). S-a contraargumentat însă gi de 


această dată: în prezenţa aerului modificat prin încălzire seu ah 


| prin acid microorganisme nu pot lua nagtere spontan, | 
In 1850 von Dusch 64 Sohrider reluau experimentul lui - 
„Sehwann şi Schultze interpuntad însă un filtru de vată în calea. 
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serului spre recipientul eu "buliomul asi carne fiert. tig. 1-1). 
81 în aceste pu mierocspahises i nu „se dezvoltau, In 1861 


dew Aer Ἢ 


p 77 EN 


ΩΡΕΣ ἢ EE 
es 2x 2 lihi À 
Ma liva 1 sistem ; 


4 SI sem 


p Fig. 1-1 Dispozitive rin: care. aerul era sterilizat da s 
experimentele. care au discreditat teoria generaţiei. SU 
In κα, A. Experimentul lui. Schwann gi - μες 


. Experimentul lvi von. Dusch şi δομχδᾶος 


chimistul “Louia. Pasteur ο κο fu ET CAR : 
lonol eu „gît de lebădă"; un balon: ER pa A 

sontinuat în partea superioară . BE CER ki 
| printr-un tub lung prevăzut eu două ..;.::::: 7. | 
 euduri (fig. 1-2). Intr-un asemenea ΄...:. f 
. balon bulionul de carne rămîne în eon- l 
. taot permanent eu aerul gi, dacă era |... 
fiert, putea fi păstrat indefinit,fá- ©. .— Mi e 
„ză ea în el să se dezvolte emiemenm- pi 1-2 ο s a 
e. pu PE E ic cc Ji de lebădă" ina- ` 
| In toate aceate. experimente, in- Lr ginat de Pantene : > 

 eoptufk: cu cel al lui. Spallanzani, ᾿ᾱ0- ο εαν 


| 64, probabil, purtătoare de microorganisne. $n bulionul sterili- 


zat, Tocmai această ultimă condiţie fusese controlată insuficient 
în experimentul lui Needham, de unde oonolusia sa falsă, Pizioia- 


.Rnul John Tyndall este cel care a adus $n 1877 dovada formală a. 


. vehiculkrii mioroorganismelor în bulionul de carne prin pulberile 


„din aer, Tyndall a conceput un experiment în esenţă similar ou 


E Sohenatizat 1n fis: M» et rt în camera obscură, fenomenul 


O uš sînt aspectele comune: (1) distrugerea prin elidur& a MUERE 
| organismelor din bulionul de carne (sterilizarea) şi (11) preve- ` 
' nirea accesului unor elemente particulate, mai grele decît aerul,. 
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Tynáall nu πο fi UE ARDE SR datorită serică complete a pulbe- 
rilor, în bulionul de carne fiert din eprubetele lăsate deschise 
„nu apăreau microorganisme, Ele 
apăreau însă după ce în camera nA 
_obaoură fenomenul Tyndall deve- CUBE v. Tuburi spiralate κ 
nea vigibil prin dispersie în | κο 
inointá a unei ΜΕΡΕΙ de : 


Tub periu inhraducerea 
|| pulberii 
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z Sursă de s 
pulbere. ------- -«-------- 7771 
Astfel din anii 1860 ο um 


teoria generaţiei spontane, . 
complet disoreditată, aparti- 
nea trecutului, Biologia - | 
făcuse, lent, încă un pas . 
înainte, Pe baze experimentale 
=~ era imaginat primul. me- 
diu pentru cultivarea bacteri- Fay 13 Diepoztttvu prio da 
41οσ, bulionul de carne, uti- pulberile din ser veklaulease 
lizat gi astăzi; ρω. 

,- erau elaborate primele Satode simple de sterilizare prin 
oë dură, prin agenţi ohimioi gi prin filtrare; | 

- era conturat oonoeptul manipulării 18 aaăpost de contami- 

narea cu microorganisme (asepsia), 


Buha, 
Sier 


e Desorieti pe sourt teoria λα ioi ion tuia. Mp 

€ Precizaţi aportul lui "pel ananas Sohwann şi Schultze, 
von Dusch gi SohrÜder, Pasteur gi Tyndall la SUN cA 
teoriei generaţiei spontane. 

9 Numiti cinci metode sau tehnici necesare pentru studiul 
_mioroorgenismelor elaborate în cursul ΠΗΡΕ în v 
. jurul teoriei generaţiei spontane, | 2 


Controverse asupra _ teoriei germenilor şi confirmarea miero- | 
organismelor ca o cauză de boală. In 1762 Anton von Plenoiz re- . . 


lua o idee mai veche a medicului italian Girolamo Fracastoro 
(1468-1553) gi anume aceea că anumiţi germeni (agenti vii, „se- 
minaria morbi" în concepţia lui Fracastoro) produc anumite boli, 
` In 1843 Oliver Wenăell Holmes, medio american, publica lu- 
. raroa „The contagiousness of puerperal fever", iar $n 1861 
Ignaz Philipp Semmelweis, medio vienez, publica, independent de 
Holmes, cartea „Die Aetiologie, der Begriff und die Prophylaris : Ό 
des Kindbettfiebers". In aceste luorári, pe baza observâţiilor 
făcute de cei doi medici în ο κο era demonstrată eonta- 


giozitatea COE L-juerperals; ο μη i. mortală la acea 
vreme, a lehuzelor, Semmelweis vorbea despre oontagiu realizat 
prin particule cadaverice" vehiculate de mîinile contaminate ale 


medicilor, de instrumente utilizate pentru parturiente sănătoase .. 
după ce au fost contaminate prin utilizare la lehuze bolnave sau .... 


` la necropsie, de aerul saloanelor in care erau spitalizate bolna- |. 
vele. Pentru prevenirea febrei. puerperale Semmelweig considera es 
bligatorie spălarea m$inilor cu. soluţie de hipoolorit de saleiu -. 

după consultul pacientelor sau după autopsie 81 separarea instiga 
| mentelor utilizate în prozeotură de cele uzilizate în maternitate, . 
măsuri simple care realizează o scădere semnificativă a. incidenţei 
febrei puerperale într-o mare maternitate din Viena. Era prima a- . 
plicatie practică a antisepsiei N νο προς eontagiului prin is 


rires mioroorganismelor patogene), 
| In 1850 Rayer. şi Davaine demonstrau: niorogsopie prezenţa în 


E animalelor mosrte prin dalac a. bacteridiei sarbonoase, ώς 
 Lenturile de bastonage observate în aceste condiții au fost son-.' 
siderate de către adepţii teoriei germenilor drept paite: 


cauză a bolii, Din contra, adversarii teoriei le-au- ο εὐκφημίομ 
drept filamente de fibrină, consecinţă a bolii, .:: 


Descoperirile lui Holmes şi Semmelweis sau Rayer "m TM 
erau simple observatii, Baoteridia carbonoasă, observată la mi- 
. 6fOBSOp, ca gi „particulele cadaverice", intuite numai prin efeo-.. 


„tul lor, nu au fost izolate şi manipulate: ca atare, pentru a le 
studia proprietăţile sau pentru a: reproduce prin ele, în conâi- -- 
4414 controlate, bolile a căror cauză erau considerate a fi. Àst- 


fel, lipsite de o bază experimentală mguroasă, aceste valoroase 


observaţii gi concepte au trecut neobservate de lumea medicală 


nepregătită pentru a le înţelege, Abia în deceniile oare au ur- - 
„mat Louis Pasteur (1822-1895) gi Robert Koch (1943-1910) au rea- 


lizat baza experimentală necesară pentru a confirma e MR i 
"teoria germenilor, 


Pasteur a demonstrat experimental apenifioitatea proseselor . 


fermentative, A identificat cauza perturbării proceselor de vini- 


ficatie, »bolile vinului” , Du procese fermentative anormale de= ^ 


; terminate de microorganisme străine procesului fermentativ nor- 


mal, mioroorganisme de contaminare, A identificat microorganisme: 


care determină boli ale. ‘viermilor de mătase gi a demonstrat să 
aceste microorganisme se transmit de la un vierme la altul zips 
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pindind boala. A extins aceste cercetări la boli ale omului şi a- 
nimalelor, Prin inactivarea sau atenuarea microorganismelor cauza- 
le, a preparat vaccinuri eficiente pentru prevenirea turbării, an- 
traxzului, holerei gàáinilor. A susţinut necesitatea sterilizării 
instrumentarului chirurgical, a bandajelor g.a.. 
Koch a utilizat frotiul ca preparat microscopic, a introdus 
„mediile de cultură solide in practica izolării bacteriilor, a ᾱ-- 
golat bacilul antraxului gi bacilul tuberculozei gi i-a demonstrat 
. cauze ale acestor boli. | E 
. Trei postulate,atribuite lui Koch, sintetizează gi valideazü 
teoria germenilor: | | 
1) in corpul tuturor bolnavilor suferind de o boală dată, 


 -mieroorganismul care a determinat boala se găseşte răspîndit în 


"raport cu simptomele şi cu leziunile observate. 
. . 2) Mioroorganismul se izolează din corpul bolnavului şi poa- 
te fi menţinut în culturi pure pentru studii de laborator. 
| | -3) Acest: microorganism ihoculat la un animal receptiv repro- 
duce o infecţie experimentală asemănătoare cu cea naturală putînd 
"fi reizolat din corpul animalului infectat. | 
Lumea medicală era acum pregătită să înţeleagă că a devenit | 
beneficiara noilor descoperiri privină microorganismele. Chirur- 
gul englez Joseph Lister (1827-1912) aplică în serviciul său prin- 
cipiile pasteuriene ale antisepsiei (sterilizarea bandajelor şi . 
“instrumentelor, utilizarea antiseptiocelor) gi asepsiei (proteja- 
. rea plăgilor de contaminarea miorobianá prin pansament steril, 
.. reducerea pulberilor gi pulverizarea unei soluţii de acid fenic 
"în aerul sălilor de operaţie), Este semnificativ faptul că enu- 
mirea de microb e fost dată de un chirurg, Sódillot, care o uti- 
lizează prima dată în 1878 la Academia de Stiinţe àin Paris în 
comunicarea întitulată „De l'influence des découverts de 
 M.Pasteur sur les Progrès de la chirurgie", : | 


9 Descrieti succint teoria germenilor. | 
.9 Precizati pe scurt aportul lui Holmes şi Semmelweis, 
9 Pasteur gi Koch la confirmarea teoriei germenilor. 
9 Enunţaţi postulatele lui Koch. | 
Φ irătaţi motivele pentru care lucrările lui Pasteur gi 


- Koch au fost remarcate gi $nsugite de către lumea međice- 


lá în timp ce acelea ale lui Holmes gi Semmelweis nu au 
fost acceptate gi au trecut neobservate, l 


Colaboratorii şi elevii lui Pasteur au continuat şi aprofun- 
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dat studiul agresiunii microbiene asupra organismului animal. 


Ilia Mecinikov (1845-1916) a descoperit astfel fagocitoza gi rolul . 


4nflanmaţiei în apărarea antimicrobian, iar Behring gi Kitasato 
antitoxinele. In acest fel microbiologii au creat premisele apari- 
viei gi dezvoltării unei gtiinţe noi, imunologia, care studiază 


-răspunsul organismului animal 18 agresiunea macromoleculară (anti- - 
-.,geniícÉ). | 


In anii 1940, prin oxpepimintele lui Ávéry, Mac Leod şi P 


“Mo Carty, microorganismele deveneau obiect de studiu al geneticie- 


nilor. Sînt anii gi premisa care au maroat "nseputur. dezvoltării | 
rapide a geneticii moleculare. 

Apariţia microbiologiei ca “ştiinţă marchează ο epocă în dez- 
voltarea medicinei: moderne, „epoca pasteuriană", caracterizată 
prin: (i) dezvoltarea fără precedent a chirurgiei devenită benefi- 
ciară a metodelor şi tehnicilor asepsiei gi antisepsiei, 


(aa) combaterea şi profilaxia eficiente a bolilor contagioese. - 


Tot. microbiologiei. 44 revine meritul de a fi deschis, prin 


x Paul Ehrlioh (1854-1915) gi Alexander Flemming (1881-1955), altă- 
nare epocă în dezvoltarea medicinei moderne, «epoca chimiotera- .- 


piei entimiorobiene", 
Ta epoca contemporană miorobiologia, imunologia gi sensâtieai | 


moleculară îşi adus o „contribuţie μέρος în studiul etiopa- 


ξόρκι} 42 cancerului. 


. Numiţi două discipline biologice a căror apariție şi dez- 
"molare au fost conditionaste de studiul mioroorganismelor. 
© Numiti trei epooi în dezvoltarea medicinei în a căror 
^. apariţie este implicat ssterizeach fi 
τη Precizati prin | 99. se μαι» fiecare din aceste 
| xiii d e rus. 


Ap cercetătorilor români la dezvoltarea microb ei 
aa tinerii cercetători atraşi de perspectivele pe sare 


| μι ο le desohidea dezvoltării medicinei au fost gi doi 
- români, medicul Victor Babeş şi biologul medio Ion Cantacuzino, 


Víctor Babeş (1854-1926), de formaţie: anatomopatolog, şi-a d 


ὃν apropiat tehnicile míorobiologice 818 orientat investigația me- 
- dicală spre studiul morfologis al acțiunii reciproce microb- 


gazăă, Aceste preocupări, ounosoute de contemporani, i-au dat 


^ Prilejul să colaboreze la primul tratat de baoteriologie din lu- 


me: „Les bactéries et leur rôle dans l'étiologie, l'anatomie et 
l'histologie pathologiques des maladies infectieuses" par 


ee e En na m 


Scanned with OKEN Scanner 


A.V, Corail et Y:Babeg, ed. Félix Missa; 1885, Paris. A descoperit 
noi specii miorobiene: protozoare : parazite incluse în genul numit, 


în cinstea sa, Babesiella. A imaginat procedeul de colorare vitală Ἢ 


8 baoteriilor, a studiat asociaţiile microbiene şi: a intuit posibi- 


litatea aplicării în terapie a antagonismului miorobian, A üesoope- 


rit în oreierul animalelor moarte de turbare corpusoulii Babeg- 
„Negri gi granulele metacromatioe ale bacililor. difterioi, numite . 
oorpusauli Babeg-Ernst. A studiat numeroase boli infecțioase 
' ($urbarea, lepra, tuberculoza ş.a.) A organizat primul institut de 
cercetări meâicale din România (Institutul Dr. V „Babeş, Bucureşti 
: 1887) .şi primele laboratoare de igienă gi bacteriologie. | 
*:/ Ien Cantacuzino (1863-1936), format în laboratorul condus de 
Ilia Mecinikov la Institutul Pasteur din Paris, unde a luoraţ timp 
89. novă ani, a continuat cercetările maestrului său-privinăd imuni- 


tatea nevertebratelor. À studiat patogenia holerei, tuberculozei ` 
g.a., vacoinul gi vacoinerea anţiholerică, Rămîne în istoria medi- 


ginei românegti mai ales prin gcoala de miorobiologie pe oare a 
oreat-o. şi dezvoltat-o, iniţial în Laboratorul de Medicină Experi- 
„mentală a Facultăţii de Medicină din Bucuregti, apoi în Institu- ` 


tul de ceroețări miorobiologioe 64 biopreparate pentru àiegnosti- ` 


AI; Mense şi ΠΠ său că a bolilor πο. 


1. 2, LUMEA TOROTA, CLASIFICAREA, NOMENCLATURA SI IDENTIFICAREA 


MICROBILOR 
Progresele făcute în domeniul microscopiei şi eitologiei au 
delinitat în lumea miorobilor trei mari grupe de organisme: | 
4. Mioroorganisme cu organizare celulară primitivă, de tip 
prosariot (fig. l- 4)(tabelul 1-1), „baeterit3a, incluse în regnul 
 Froseryotse sau Monera, 
Po s Microorganisme ου organizare celulară apitar. de tip 
Sucarioţ (fig. 1-5)(tabelul 1-1), asemEnAtoare plantelcr gi ani- 
malelor. Dintre aceste microorganisme protozoarele sînt reunite ᾽ 
în regnul Protista, ier micetele în regnul Fungi. Fi 
Indiferent de nivelul organizárii celulare, procariot sau 
euoariot; la orice celulă regăsim o sumă de caractere comune: 00- 
dificarea informaţiei genetice în ADN, mecanisme identice pentru. 
biosintesa proteinelor şi acizilor. μες pentru producerea 
şi stocarea energiei, scheme structurale gi funcționale analoage 
ale membranelor citoplasmice, 
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me. 15 Senttune echenatiok printr-o ceată eucariotk 5 


ος dni. Xiorobi ου structură celulară: virisurile, : care "eint PS 
TS erei infecțioase constituite dintr-un singur tip de acid x 
Bueleio, fie ADN, fie ARN, Ble. au 2„ponadă: Sisteme | enzimatice neoe- 


Tabelul i. 


2"19:- 


Diferente între celulele. procariote gi eucariote 


PERESSSSESS DIT ο τα τε τα τα Ἱς Έτ τε τοσα τα τα τε τα sam st δὶ πε 3 ON EU NE UR RE τ.μ... D D ...σ-α τ. τ. πὸ aM UE δὲ ` 


Caractere ' Es PUE Lom 
considerate- κ... Procariot ΄ νο EEEN EDO 
Mate ialul ARE n MA B et. NOT T RI σα - 
zonotis LA ORE | um ue, 
= sediul - | T e aS τον Pur E CLE 
~ informației ΓΣ lasmk Ot Nuolen tipio  Mitocondrii i 
"genetice ^. tal ... : =. Cloropiaste _ 
- structure p. oromosom. (ἐπα dublu” det dubla: de ibm À 
P citi era | catenar. eirenlar): ! μα. FIE σεν 5. 
- raportul cu | l ο ET membranele 
Rial" contact ὄπ 
-mecanismul simplu; ` eia ta simplu, „--: l 
μυς ο Come : PM ptm 
2 sediul. id d m md ` organite: pin 
“traducerii μπα ribosomi 805 ` ribosomi ToS. 
. mosajului 2308. * 505 τὰν Bu: subunit.. ^, eu mben one 
genetio δ τν I "7 2408 t 605 305. + ίσον 
Citoplasma . ME y DS TI PINK ση : 
m | XE ^ do arabi (retioul sido) lmao: 
„organite, : (absente, ος „aparat Golgi, mitoconárii) 
- caractere opel permanent ` ds βο]---- gel: i | 
| Ofizibso- d . absenti μα "prezenţi. curenti, sitóplas- 
2  ehimice. A 0m, mioi | 
Membrana m TA TA 
sitoplaenioš PORA v Ms cue e e R^. 
| abonați: teen iQ o s ie 
B c aa coplas-ele: încor-: ΡΝ s constent TEES. 
steroli porează steroli pre- ΄ prezenţi . 4 


^. formați din mediu). 


Pere ele. X E n .peptidoglican, pre-. E 
chr ^ "ment constant. (ex- 


„ eeptíe micoplasmele) . 


i selulosh, ahitink da: = 
 nisiodatà peptidogliean; 


„prezent numai la celule 


vegetale, fungi 


ο. ΕΣ ΘΙ sazurznzzzcsszssazscn == Brzzzzisr zz Zaz == ι 1.1.1 


sare obţinerii de peo died Nu ge divia, "E Site) de 18 dufsmme- 


ţia genetică din acidul lor nuoleic, sînt reproduse de către apa- | 


ratul âe biosinteză al unor. celule pe 9859 le parazitează, Singu- 


rul caracter. comun virusurilor gi celulelor este codificarea in- . 


formaţiei genetice: într-un acid nuoleio, dar în afara celulei 
gazdá virusurile rămîn psrtioule inerte. De aceea, mulți sercetá- 
tori le exolud din sisvemul de slaaifioare al lumii vi ! 


e Diterenisaţi 'celulele procariote de ele euceriote . enume- 
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zana: cel: puţin gapte caractere proprii, fiecăruia din aceste 
^ “două nivele de. organizare oelul 
* Preoizaţi care microorganisme sint "prooerioté si care” 
.-.'eucariote. 
e. Precizati poziţia nioroorganianelor în sistemul de olasiti- 
~ oare al lumii vii în cinci regnur 
"9 Enumeraţi cel puțin trei rre yr "bicohinicé identice. la 
n toate celulele, indiferent de nivelul lor de organizare, 
9 Definiti virusurile şi explicaţi poziţia lor faţă de. lumea 


ο Taiyi Bingura ομαλά. comună virusurilor şi orgenisme- 
E lor vili EER . ; - TA lx inv 


. pezvoltüsea wedisinel; "Andustziilor, agrioulturii; zootehniei, 
âomenii în care microorganismele sînt atît de larg implicate, an- 
trenează o rigoare mereu. orescîndă. în identificarea mierobilor gi 
cunoasterea Sopi E τ... κιν 


“clasificarea a marcarea. Vozbina. “despre Ὑμοσασά16 şi Playa 


le Sneonjuritoare le dám un. nume gi nu. 1e descriem: cu atsamblul 


caracterelor lor. Pentru aceasta, omul a comparat obiectele sau fi- 


inţele şi le-a. reunit pe. cele asemănătoare în grupe. (unităţi) pe 
care le-a arenjat într-o anumitá ordine (olasificat): gi le-a mar- 
cat. (numit). In raport ou: acest sistem àe unități marcate el poa- 


te, prin comparaţie, să identifice! un obiect sau un ` indivià nou, P 
Organismele vii pot zi clasificate, oa şi obiectele, bow insv-. 


girile lor "aparente. "Este aga numita c clasificare $n chei 


 wtheie" reunegte organismele sau obiectele care posedá în comun 


caractere ugor de. recunoscut. ο asemenea olagificare este artist 
cială gi în lumea vie. expune la erori, De ex,, balenele nu sînt: . 
peşti, deşi seamănă mult cu aceştia. De aceea unitatea de clasifi- 
care a organismelor vii (unitatea taxonomică sau taxonul) trebuie 
să corespunâă wnei grupări naturale particulare, Un taxon biolo- 
gic reunegte o sumă de indivizi asemănători între ei în virtutea 
descendenţei dintr-un strămoş comun, deci. posesori ai unei infor- 
mații genetice comune. Agadar olasificarea organismelor vii este 


o elesificere naturală sau filogenetică. Totugi clasificarea în 


chei a organismelor vii este utilă în etapele preliminare ale i- 
dentificării, O cheie reuneşte un număr limitat de unităţi taxo- 


'nomice ceea ce restrînge aria cercetărilor pentru identificarea 
unui organism, chiar dacă între organismele reunite într-o. cheie 


nu există în mod necesar înruăiri filogenetice, 
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pente: unitatea. exoàpaték. àe bask a "Junii vii, sete. un Rond ; 
“capii dinsxis In evoluţia organismelor superioare, care. au ren 
tor un ciclu’ àe înmulţire . sexuată, apariția unei. - specii este mar- 
oatá prin segregarea unei populaţii: în grupn de indivizi inbap&- jn 


‘bili de înoruoigările fertile care au rolul de a menţine relativ. 


omogen: fondul de gene al populaţiei, Din momentul acestei: eite pk 


.fondul de gene al populaţiei ΒΘ separă gi evolueazá üivergent sub 
presiunea selectivă: a factorilor de mediu. Segregarea genotipică 


este dublată de ο  àiscontinuitate fenotipică între aceste grupe. de 
inâivizi, Asemenea. segregări, se produc, .de ex., intre segmentele - 
extreme. ale unei populaţii oare. devin. geografic. izolate; Deci spe-.. d 
aia este o comunitate reproductivă formată din populaţii: care. ha 


„Ditează zone. ale unui. anumit . areal (teritoriu geografic .gonoret).. 


(gi si căror indivizi 89. înorucigează liber fn natură, du. orice ο 


divià de sex. opus, “aână descendenţi fertili. viabili, ig | 

| Speciile. apărute prin evoluţie divergentă dintr-un strmog 
“comun sînt. reunite: în“ acelaşi. gen; genurile. eu origine comună, în. 
acceaşi familie; familiile, în. oráine, “ordinele: în. olase. 8.8... 


ο ο. Spre deosebire de. elasificarea plantelor gi animalelor, u 5 
regüul procariotelor taxononiatul rtt o: sună de ürik ; 


din oare. σϑῇίηθα:.. “ον. | τ | ES 
Oz numărul reáus ie caraoters morfologice, | Pd | 
| Ἕν insuficienţa amprentelor fosile: care reflectă filogenia, 
Lia w mu se poate. studia un inüivid oi o populaţie” bacteriană, 
ρα apariţia freoventă în populaţiile bacteriene a unor vari- 
ante genetice, sare, sub presiunea selectivă a. factorilor de me- | 
àiu, pot genere. clone diferite prit a unele caractere de „papmația zi 
“parentală, i - : MS 
27 ain. cauza | înmmlţirii: PRR ‘dl soontinaitățile în ia d 
-voluţie divergentă a “unei popuăații Dionaiiaţă. sînt difioil de 
Feoudossuts. ali 
“Datorită acestor vmm olagifioarea μον α 
ας supusă unor frecvente remanieri,. Taxonomigtii dispun însă în 
prezent de tehnioi. pentru studierea materialului genetio gi a 
„structurilor proteice care oferă oriterii mai ferme pentru stabili- 
mea. Snrudirilor filogenetice decît studiul combinat al caractere- 


dop morfologice, structurale gi fiziologice: (i) studiul conţinu- ` 


tului relativ. de guaniná 4.pitozin& (G+C) al ADN purificat, Cu ie | 
οτε conţinutul : Gc 8. două bacterii este mai. apropiat, cu atât κος 
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Eu sînt mai "inrudite. αυ nolo εν, seoventelor hunleotidie . ale | 
"ADN evantificată prin formarea moleou:elor hibride pornind. 49 la 


a două catene ADI cu origini diferite, (141). Studiul. secventelor e- d 
ligonueleotidioe ale ARN. ribosomal, Gradul de înrudire a două Bpez 


EE este direct proportional cu omologia. Beoventelor nuoleotidioe. 
“din ADN sau ou numărul de secvențe oligonuocleotidioe posedate în 


o oomi de ARN ribosomal. (iv) Studiul struoturii. primare a énzime- z 


E lor izofunoţionale sau a oitooromului ος (v) Studiul imunologie - 
“al proteinelor. bacteriene omóloge (aldoleze, oatalaze "P ᾱ.). 


ο Explicati reporturile: nt: μμ olasificarea, - 


πάτος gi 4dentificarea obiectelor gi fiinţelor, . 
. Precizaţi deosebirile între: clasificarea obieotelor. şt 
clasificarea fiinţelor. Exemplifioaţi, . 
€ Precizaţi limitele între care o. clasificare. în chei este, 
5o utilă în identificarea bacteriilor. .. 
" 9 Defini$i specia: ca: unitate tazononică ae bază a Jomis 


μοντ. oM pur 
E ie > Enunereti- sel: puţin. patru. difioulthti întâmpinate la d 


-finirea speciilor ín regnul Procaryotae. Explicati oum 
au fost depágite. aceste. MMC fe amine cel pien 
trei remite: ΠΕ det ο αρ 


Populaţia este. 
_ biteeză un. anumit: "biotop.. Populagii ale aceleeaşi specii pot să, 


^ difere între. ele. printr-o. sumă” de caractere. (morfologice, ώμο 
^. ngle. ga.) gelectate : sub presiunea. factorilor de: mediu proprii ate, 

“i verselor: biotopuri.: De. ez: “populaţia, de-stafiloaooi:aurii.din.. -- 
. nasul nneí persoane àin 99190 054438 ΐ98 generală. (populaţia. Mimi. 
το otliară") se deosebeşte. de: populaţiile. de. stafiloaoci aurii din -. 
nasul personalului medical: sau 8. paoienţilor spitalizaţi (popu- B 
> lepit „de. spital") prin ybi de „sensibilitate: la scans tds, 
ο patogenitate. T€ οι) : ză 
τ Biotopi o porțiune: ἃ de. apatii eu prm de > viaţă partiou- 


live; populată gi transformatá de un ansamblu de orgahisme vii: 
oare. constituie o. biooenoză,. Organizat fiind ae biocenoză, oare 


i tinde spre o stare staţionară, ‘funcțional biotopul tinde, 18 rín-. ἘΣ 
(το l Aul gău, spre echilibru λος pe. care 3X atinge Tist. Ἂμ... 


pimMel. 


| ο πα vegetativă (de ex,, dintr-o bacterie, fung eto.) ^ 
AE < Tulpina miorobiană este o. populaţie miorobiană pe care cer- 
Ee o  mehipulenék s în saabun" studierii, M "τ 


πμ] φετος. de indivizi aia nói penis sare ns d 


"Olonă: o puiut dai gare deni. ανν ζωα. oeluli pria a 
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4*9 Definiji: populaţia, olone’ st tulpina nierobiană; biotopul 
gi ο. 


| Nunire a ştiinţifică a unităţilor texonomioe ale microbilor se 
face prin nume latinizate. Se porneşte de la un substantiv grec . 
sau latin, care defineşte oel mai evident caracter. al microorga- 
nismelor reunite în unitatea taxonomică respectivă şi este latini- 
zat prin adăugarea unui sufix. Ordinéle primesc sufixul -ales 
(de ex., Spirochsetales - of.S.gr. speira = buclă; Sere chaete = 
păr; baaterii în formă de păr buclat). Familiile, sufixul -aceae 


(de ex., Enterobaoteriaceae - cf.8 Segr. enteron = intestin; baote- 
rii care trăiesc în intestin). Genurile primesc sufixele -um 


(Clostridium) , as (Staphylococcus), -a (Leptospira), -as (Pseudo- 
monas). Speciile sînt desemnate prin 2 nume latine: a genului, C2- 
re se scrie cu majusculă, urmat de un adjectiv care caracterizează 
speta gi se sorie ou literă mică (de ex., Staphylocooous aureus) 
.Microbii mai freovent intílnigi au, $n afara denumirii ştiinţifice, 
şi denumiri comune, De ex. Cory nebacterium diphtheriae. - bacil 


„difteric, Neisseria gonorrhoeae = gonooo0 ş.a, Denumirea gtiinti- 
ficü a microorganismelor se sorie cu caractere italice, iar $n tex- 


fele äactilografiate subliniat. Cînd într-un text numele’ genului 
se repetă, el poate fi prescurtat, De ex., Neisseria gonorrhoeae, 
N,meningitidis, La o tulpină care nu a fost identificată pînă la 
nivel de specie ne referim numai cu numele genului urmat de abre- . 
vierea Bp. (de la πο ο ο specie 8 κάρα de sd , Starhyle- 


0599518 ep.) 


Identificarea. unei bora. miorobiene ge face prin gtudierea, 
în Kap succesive a caracterelor constante (microscopice, de cul- 
tură, biochimice g.8.), numite caractere cheie, gi compararea a- 
cestor& ou caracterele speciilor tip aflate în colecţii de refe- 
rinţă gi înscrise în determinatoare, Pentru a facilita compararea, 
microbiologul are la dispoziţie chei dichotomice de identificare, 
Asemenea chei nu sînt „sisteme de clasificare", ci metode de ana- 
liză antitetică: pun întrebări la care se răspunde prin da sau 
„nu (tabelul 1-2). Caracterele cheie pozitive devin markeri sau 
caractere de diagnostic. l 

Taxonomia numerică a propus conceptul ae organism „median, 
ipotetic, calculat pe baza frecvenţei cu care apar diferitele ca- 
reotere pozitive 18 popvietitie, pflllato unei categorii bozonopi= 


T 
Tà 
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Tabelul 1=2 - 


O oheie m clotouiab de TRE opac utilă în înviat bla. baoteriodo-. 


giei ο (adaptare după N, 8 taiata 1984) 


Cerasbere cheie (întrebări) Genuri ma mai Importante - 


ou teres medical ΄ 


I. Celule alunecătoare (bacterii flexibile Eu πω, 
ou perete fin, mobile prin alunecare) er e rr Mp d 


II, Celule non-alunecătoare - 
- Δ. Fără înveliş rigid 


l. Spirelate, ou perete fin 008 οὐσμα, ΒΟΣΣΘῚ ES 
T | - Lep£íospirà  . 
B Nespirelete,. fără perete | (s. sMysoplasma ο 


T Cu înveliş. rigid 


. 1, Gram-negativ Ελ ME | X ο μας, 
8. Parazite obligat intracelular s Riskettein, Goxtella, 


Ch ΙΙ 
aa, ο... de e | O a E zs 
Ww Lr webs Spirili > - PS X Id irillun Camp lotaster 
ME bb. Diferite de b puo E : Te 
e dei LL Baoili ο. ον 
d. Aerobi Ὃ s:paeudomâna d. 


aa. Pacultativ anaerobi - Escherichia, Shigella, 
nd ^. Salmonella, Klebsiella,. 
^ Enterobacter, »erratia,..: 
Citrobacter, Iroteus, `> 


`. ον dersinia etc. 
ος Vibrio : 
.. Haemo hilus l 
C007 Dagbeurella Ἢ 
“aaa. ΤΝ τὴν ορ. ο ος 
l Een Fusobacterium ium >o 
LS Cosi sau ο90ὐ80414΄ 


: Ade ώς x / o Metaceria RS UA 
s | Et pi ., Bruce , Bordetella ο 
d X EUER 2 Trancisells 
(dà, Aneerehi - pari s us oWe lionella -> 
pen. ponttiy: ο ny TEE 


Ts Cosi D 
b. Pormossk endoscopri 


“bb, Nu foymenzü endos ori TRR ι΄ 
poe in yl de ᾽ "m - Pep s Strep- 


eptostre ‘ogoceus - 


: aa, Bacili sau dorii filamentoase 
"b, Formează endospori ; 
"bb, Nu formează enüosport - 
ὃς Bacili drepți 


. 00. Popii? neseguisy Audi» $ 
'" braţi | 
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oe, Desi, în locul tulpinii sau speciei tip, reale, păstrate” într-o 


00leotie de referinţă, taxonomie numerică oferă ca termen de: oom- 
paraţie în vederea identificării unui izolat ο abstracţie numerică, 
Relativ freavent, în oadrul speciilor microbiene se delimitează 


grupe (taxoni infraspeoifioi) definite antigenic (serotipuri), 

prin sensibilitatea le anumiţi bacteriofagi (1120tipuri), activi- 
tatea bioohinică (biotipuri) sau patogenitaté. Taxonii infraspeci- 
fioi pot fi utilizaţi ca materii epidentologiei pesta identifi- 
sarea tulpinilor pidantaa, NM ! 


€ Precizati cum e rie oozeat | numele ΠΠ al unei 


specii miorobiene, .. 
€ Numiti oel puţin trei taxoni iafrespenifici sare pot. *i 
markeri spideniologici D giu 


i. 3, DISCIPLINELE MIOROBIOLOGIOE . 


-Progresiv, s-au. üiférenjiat discipline care studiază ΕΝ 

pri tehnici şi metode- individualizate: ín raport : pui: rd 

Si. partiouleritá(jile biologice ale acestora:  peotesoslogia, 
micologia, bacteriologia, virologia; ` = 

141. implicaţiile lor în activităţile ο. 
| em miorobiologis medioalá gi sea veterinară studiază microorga= 
nisnele- EA in starea. de sănătate at boală, ών a omului 
şi animalelor; Si, 
Ἢ; - mfarobiologiá i dàdustriall studiază ΣΣ; utiliza» 


te pentru biosinteze, bioconveraii eto.;. 


Due miorobiologia: alimentară studiază, alături de E aarsotquo Dad 


: mele. implicate în degradarea. alimentelor, pe. cele. utilizate în 
prepararea băuturilor. fermentate,: a. brânzeturilor g.8. — 


:414,. habitatul lor:. miorobiologia solului, miorobiologia marină, 
pioroblologia. apelor. ds. suprafaţă. ECY E T 
iy. Alte disoipline mtusahipIoRlaf, visează careotere generale 


EM miorobilor: . 


“a taxononia mierobiani stutionk slestfisaren, numirea. şi 


4dentificarea miorobilorj . 
Tides genetiosn miorobiank studiosi vertatiile genetice s feno- 
tipice ale microbilor; i 


Ea ecologia niorobiank. ΠΠ miorobii în relațiile. σα 


mediul ambiant. = ^ — 
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^e Nunigi trei oriterii oare au determinat subdivizarea mi. 
- biologiei în discipline specializate gi enumerati οποιο" 
= fiecare criteriu,oel puţin trei dintre aceste discipline, 


ο: Obiectivele miorobiologiei medicalo sînt aunoagterea: (1) re- - 


lețiilor dintre mioroorganisne gi gazda lor umană, (11) a ΝΣ 
tăților patogene ale mioroorganismelor, (111) a capacităţilor anti- 
infecțioase ale gazdei; (1v) a prinoipiilor şi metodelor diagnosti- 
oului etiologio al infeotiilor, (v) a bazelor terapiei antimioro- 


'biene, (vi) a bazelor profilariei bolilor infecțioase, - | 


„Cum agresiunea miorobiană este întotdeauna gi o agresiune an- 
tigenică, iar răspunsul imun faoe perte integrantă din apărarea 
antiinfecţioasă a gazdei şi 35 anumite împrejurări participă la a- 


peritia îmbolnăvirilor generate de agresiunea -miorobiană, în para- 


lel cu microbiologia medicală vom studie gi bazele imunologiei. 
. : € Enumerati οὐ] puțin dinot obiective specifice microbiolo- 
ἐς τ Φ4 94 medionle. ου opo Si Suse ea 


-= Mierobiologie atuăiază mioroorganismele gi activităţile lor. 
De 18 semnalarea primelor mioroorganisme observate, făcută de . - 
JLeeuwenhoeck $n 1673, pînă la oristalizarea microbiologiei ca gti- 
ânţă eu trecut aproape 200 de ani, In această perioadă, pe baza - 


experimentelor imaginate şi perfeotionate în disputele gtiintifi- 


ce care au dus la infirmarea teoriei generaţiei spontane şi la . 
confirmarea teoriei germenilor, au fost elaborate tehnicile şi: . 


metodele de bază necesare pentru studiul activităţii: mioroorganis- 


melor (aterilizaroa, οσα  oultivarea), prevenirea gi tratamen- 
tul specifio al infecții or (asepsia gi :antisepsia, vacoinarea, 
seroterapia), Dintre savanții oare au contribuit prin cercetările 
Jor. le elaborarea bazei experimentale a microbiologiei îi reținem 


în moâ deosebit pe Louis Pasteur gi pe Robert Koch. . 

— . ' Immes mioroorganismelor este variată gi heterogenk, Sistemul 

de clasificare a lumii vii în oinoi regnuri rezervă mioroorganis- 

melors . |  ..— : E EP πο a! Mert wy EX ^. Dae LT LUE. Pear ud 
-- d. Regnul Prooaryotae pentru bacterii, mieroorganisme unice- 
luler-. sau uniícelular-ooloniale procariote (ou struoturá celulară 

dti 1 Pr tist tru protozoare, mioroorganisme unicelu- 

4. egnu ro B & pen ru pr } 9 P 
l 


lare sau unicelular-coloniale eucariote (ou struotură celulară e= 


voluată, asemănătoare animalelor şi plantelor), - 


111, Regnul F pentru fungi, mioroorganisne eucariote care. . 


formează sinoiţ miceliene, 


M "a patra categorie de miorobi sînt particule in- ^ 

isnsuril selbe dintr-oh singur tip de aoid nuoleis, nu po- 
sedi sisteme enzimatice pentru obţinerea de energie şi nu se divid, 
oi sînt reproduse, pornind de la informaţia genetică din aciâul ..- 


feotioase const 


lor nucleic, de către aparatul de biosinteză al unor celule pe δ8- 
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ο 18 μον 
ré 19 parazitează obligat. ^. v Ripe N ΔΝ N 
. ` Spre Aeomebire de delüla euserigól, delula pronriott αν 
-numai o nuoleoplasmá formată dintr-un. singur. ΟΥΟΠΟΒΟΥ μό roa 
ontaot direct cu oito- . . i ο 


‘âe ADN dublu- catenară gi circulară, în o 
plasma. In celula prooariotă ipsesó: rotioulul enop stelo, PP 
ratul Golgi, aparatul mitotio, mitoconar , p localizează 


şi separă organitele celulei eucar 
yiotă localizarea structurilor este asigurat 
tă de gel a citoplasmei. In struotura membranei citoplasmice a ce- 
ulei ο... lipsesc sterolii. 
perete ui celulei procariote este absent 18 

esară o olasi- 


Down pentru identificarea mioroorganismelor ette nen 

' ficare adecvată, care permite numirea lor rațională. Numai o ast- 

fel àe -clasificare oferă sistemul de unităţi marcate prin compara- 

ţie cu care se identifică un microorganism nou 8 86. pot oo ie η 
(cel al uni- 


fezultatele identificării, concretizate într 
| aseamănă oel mei mult . 


same. 


“β1ο]ορίο al bolilor inf | 
js torapisi ἃ λαο ea ος ο πω, 


ON 
| 
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Obiectivele studiului, Structurile oelulei bacteriene sînt a- 
sociaţii complexe de molecule a căror codificare genetică prezintă 
ο. relativă stabilitate, de. unde interesul ου care τ. ο". de | 
taxonomist. Edo Senei Și 

O serie de struoturi: condiţionează. comportamentul bastaria 
faţă de factorii de mediu, de unde. interesul: cu care sînt Sc Voua Le 
"de medicul microbiolog gi de. clinician, .. . .. ai 

^'. Agresiunea miorobiană se petrece în. intimitatea tesuturilor, 
uneori shiar în interiorul celulelor . organismului gazâă. De aceea, : 
„meăicul trebuie să cunoască diferențele gi asemănările ‘structurale . 
şi funcționale dintre celula procariotá agresoare. şi celula euca- 
- riotă. agresată, nu humai pentru a înţelege mecanismele: agresiunii, s 
oi gi pentru ao putea combate, prin agenţii antiniorobieni mE 
fără să afecteze celulele organismului bolnav. -` τ 


“e uniti trei raţiuni pentru « studiul strueturii bacteriene. 


2, - MARIMEA -BACTERIIIOR ) 
ούρα” bacterii. ei^ πμ αρ ler. se folosese subunități de 
măsură numite conform tabelului . EN 


Tabelul 2-1 U idas, Aaa și i r Eee iin 
Mărimea gi prefixele pentru unităţile ae măsură As 


ELERZZEPERELZCORLESSLSLAESSBIOASEIADZIESESZTERSEESSSSESSEZSEEEZEZGEUE 


Pectorul .Prefixul. Simbolul- 
107- 


* ys mili `m Aceste prefixe ge adaugă 18. ΠΗ 
73076 mioro A -. . tea de lungime, volum, masă eae 
„2079 sang ΖΕ EE ; . De ex... un miorometru ym) = 10 LU 


-. 
-12 | 3 „un picogrem (pg) = 10” 
10 "pico :. P 45, 
: - 10” 
< 19715 - ento f un fentolitru (1). D. 


Dinensiunile bao tarilor: aint νο. între 1: şi 14a. 0 y 
nele dintre ele, ohlasyâiile 64 mollioutele, sînt egale sau 


Piz 20. - 


ohiar. mai. mioi deaft maril virăsuri ἴ-δοο P “Unele. , aprobăots- 


ELLE dms la BRUNO Lingine Dirt L3 tabelul piae Lug 


“| Protazaare pom NP Cam 
Te er Ba car) ` ( Chamdo \ ᾿ 
ME E | 300 |. 


| pea 
ο. 


QN inpia 


EL. ee 


-< ZMfycgalasma 
Virusu gripal %24- 2500m 
110 nm i λα 


e: Polaris: | 
28nm 


răi ai Dimensiunile TR alé ο prineipelelar a grape. de : 
NES τοτε ος Ἄρα κα. ; 


febelul φωτο ο... 
Date privind ο. bacterie: cu diimenaiuhi. medii 


P asssssssssezsssesaas pum zfassszzzzezezzzz ===> =a=szzss= 


Mărimea. bacteriei, Ὃ η cu macrofaaul (ἀυρᾶ. arnee, 1983) 


uror c c? bh  Masrofes 
piu | „58. 125664 - 
Volumul 41. c 007 o. „830: es “4188,80 
Greutatea pg | STA sen 0,912. - 4607, 6T : 
CompenixlR bacteriei „Caupă, Mo Quillen, 1974) . 

! ADN. : Dit Proteinele 


per τα oos ha uei — 3.105 molecule 
Greutatea --5x10% daltont si „Greutatea totală ος 


1 6x107 nucleotide . 4 eque «βχιοῦ “aminoacizi - 
72500 nuoleotide/genk E ο T aminoacizi/moleoulă 
76400 gens a i^ PP 771000 tipuri de molecule . 


9 Preoizati unitktile de lungtme folosite pentru măsurarea 


bacteriilor, 


p 2. ANATOMIA BACTERIIIOR 


Celula να. eni un minuscul săouley citoplasmic, proz 
` voplastul, « delimitat ae. membrana ο 4 4i Aeresete. aeter: 
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IDE 


ΥΣ 1n: centrul masei. :bitoplaemioe se efl nuoleóplésma, Nunai la 

di une Li specii, în afara acestor structuri apare un învelig supli- | 

AOSA (capsula), o sumă de organite filiforme (flaget, finbrii, 
GE pini sexuali) gi spori (fig. 1-4), oT τ as 


2.2.1. Citoplesme baoteriană i S M pă Poul d mai m 
a =“. Citoplasma baoteriană, formată în pzopor(ie. de -80% din apă, ᾿ ο 
menţine într-un sistem coloidal proteine, carbohidrați, lipide, 
“săruri anorganice şi divergi metaboliți ou moleculă mică, Aflată 
` permanent în stare de gel, este lipsită de curenţi interni ceea - 
“ee ti permite, în absența membranelor intracelulere, să menţină 
(^ Anăiviâualitatea structurilor, pe oare le conţine. : | 
La misroscopul optic, pe preparatele colorate. uzual, obser- 
vši ge fapt numai citoplasma baoteriană intens bazofilă, Micros- | 
- Βορ16 electronică permite observarea detaliilor structurale. In. 
ο ettoplasma baoteriană nuoleoplasna şi ribosomii. sînt. prezenţe - 
“sonstante; le- unele specii apar: i1ncluzii. “Caracteristic, n 
`: reticulul endoplasmio,: oentrosfera: şi centriolul, aparatul. Golgi, 
ο Au oloroplastele, AMzosonii, miorotubulii. ^ 5e. j 
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OD. Definiji mE EAE ο ο πο ditoplamma: αμα, 
~. -© Numiti cel puţin cinoi organite prezente in citoplasma. . 
οκ pelulelor eucariote: dar absente la bacterii. ~ 
T Numiţi două struoturi.cu prezenţă constantă- si. ο sirustu-. 
E ροών ΕΡΕ in: dioi bateriilor, 15 w 


i-a, 2. J; 1. Huoleopl asma s baoterisnk. “este! “echivalentul nuoeutui se- 
Aute - 0 " d ree 
: Pa AR uiid "Conatituitki ain ADN, / nuo eopaaits: are et 
finitete pentru coloranţi. bazici, dar, pe preparatele colorate u- 
zual, nu se observă fiinàd mascată dé: ;bazofilia intensă. a citoplas- 
. mei bogată în ARN, De aceea, pentru: 'observarea 'nuoleoplasnei seu- . 
"^tílizeszÁ o so1óratte. diferenţială: dupi hidroliza ARN nuoleoplas- 
“ma apare ca un corp ocromatio Peulgen pozitiv”, , ovalar, alungit - 
ΤΙ bastonaş, în helterá sau în V, în funotie de stadiul diviziunii. 
ps Pe electronomicrogrefiile seogiunilor bacteriene fine, nu-. 
ον eleoplasma apare oa.un soul de fibrile ou diametrul de 2-6 nn. τ 
^. Membrane nuoleară gi nuoleolul lipseso, Bliberatá prin liza mena-: 
ja a oelulei baoteriene gi prinsă pe un film proteio, nucleo- 


Punoţia aldehidioă a dezoxiribozei recoloreazü in roşu fuesina l 
; baniol üecoloretü de acidul σμλζωσοβι,, 


t 
toradiografiile (dup maroarea bacteri- 


este oonatitui tă dintr-un ` 
dublu-oatenară, cu ` 


plasma. se derulează, 4er eu 
ilor ou timiăină tritiată) atestă οὔ 
singur 0romogom, o moleculă de ADN oiroulară, 
lungimea de 1000-2000 Mm. 
99 suprahelicată în jurul 
-$n formă compactă. Sarcinile e 
lizste prin npo ioni ae M 
histonelor. . . : | 
E cpr sronosonulul booterian sint v presentate £n Gapito- 
atui ο μὰ αοορλά καφέ assar iade i pe. ) elesitond- 


leotronegative ale ADN. sînt neutra- 
g^* şi proteine par Dt a 


E CERTE "aspe l 
seoyiunilor. bagtertane. fine si autoradlogra- . 


micrografiíle 
oso $fiilor. ~. 
e Maroaţi, cu această osazis, cel: puţin” t trei diferente pud de 


aueleul e ca i ο... s 


2. 2. L2. mibosouii beotusteni: au Ame ὅλ: de: | da o. Am ga: 'eonstan- 
ta àe. sedimentare. 18. ultracentrifuză (apreciată 2n “unităţi. Sved- | 
ToS, în contrast cu ribosomii. 808 ai eucariotelor. 


berg - S) de. 
alţii, legati de: "faţa internă. a 


Unii apar. liberi. $n eitoplasmá,. 
membranei citoplasmioe. Sînt. formati: dintr-o unitate' .3o8' şi. una. 
508, care. " πας într-un complex. stabil numai în: prezenţa : dui 
nílor de Mg^* Sînt. structuregi ain. trei moleoüle āe ARN, numit 
ARS -εροποκαῖ. μπα), gi 55 moleoule proteice, in. care o molecu- 
1# -ARNr gi 21 molecule proteice, notate 86. 31a 81 18 S21 (S de 18 
smell = mia), revin gubunitátii mici 308, ar două molecule àe- 

ARNT. şi 34 molecule proteice, notate: de la L1 la 134 (L de la ΜῈ 
large = mare), revin subunităţii mari: 505. “Subunitatea 5oS are, . 
aproximativ; forma unui fotoliu. cu spătar. gi două braţe, iar su- 
bunitateB. 305 cea a unei haltere. asimetrice ου. capetele sprijini- 
te pe braţele fotoliului, Intre cele âouă subunități, sScobitura 
| fotoliului gi gâtul balterei,. ge formeazá un canal. prin care 

trec moleculele de ARNm în cursul sintezei proteice. Se apreciază 
οὔ într-o bacterie cu dimensiuni medii, aflată în faza de creşte- 
e activă, ribosomii sînt sintetizaţi în ritm de 5oo/min., iar 
numărul lor total este de coa 20.000. Cum funotional. ribosomii 
| constitute aparatul de ` sinteză proteică al oelulei (vezi Japito- ` 
Qu 3) 3: această densitate a ribosomilor subliniază intensitatea . 


| ;proseselor. biochimice. àin citoplasma bacteriană. Densitatea mare ` 


PS ribosomilor e sonposijie lor. nüoleoproteick explică, bazofilia 


In bacteria integră, molecula de ADN es-. 
unui miez ARN care menţine nucleoplasna .. 
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it, Ux Ca 23 - 
intensă a oitopzoanei baoteriene. 


“e băsobieţi arhitectura fibomobiiss bacterieni. 
"e Definiti ribosomii prin funoţia lor. . 
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- an e Bxplicaţi bazofilia intensă a | i toplaemei bacteriene. 
Ye. 2, ας 3, inoluz ile citoplasmioe. ia. unele apeoii bacteriene. este ο 


caracteristică ‘prezența de înoluzii citoplasmioe formate din poli- 
meri neutri, insolubili. Inoluziile. contin lipide (poli-beta-- 
piüroxibutirat), glicogen, amidon, polifosfati sau sulf gi conati- 
.&uie rezerve nutritive (de energie, de. carbon ş.a.) Ineluziile 
din polimetafosfaţi (volutin&), ‘numite gi granule metacromatioe 
pentru οὔ se colorează în rogu cu albastru de metilen, sînt ca- 
-racteristice corynebaoteriilor şi, Mattel: utile Vide identifi- 
eden aierosuopiok a acestora. por sd | EM It 


E Definiti 4noluziile: σης dt recimi funcțiile lor. 
S Explicaţi de oe incluziile de volutiná sint caractere . | 
ωμό D hair sasa κ νλης κος ος sat 


2. 2, M2. Mesbrona oitoplaemtek . DECIR : 

“Pe electrononicrografiile secktunilor bacteriene fine, mem- 
brana citoplasmicá apare tristratificată, formată din. două stra- 
uri întunecate. separate de un strat mei. clar, ου Ὁ grosime de 
T-1o nn. Prezintă. inveginatii. ounosoute: sub: numele de pezosomi, 
„sare 34 măresc considerabil suprafaţa (fig.1-4). După dispoziţia 
"lor,óistingem:: meézosomi: septali, în. contact. ou πο dic de diviziu- 

jas d celulară, - şi mezosomi laterali. |. ut 
| "Membrenàá citoplasmică este. un film fluià | fosfolipidio m 
7 „oare. flotează proteine globulare ou extremitățile polare hidro- 
| file expuse spre spaţiul intracelular, spaţiul extracelular sau 
„ambele, Fosfolipidele sint. dispuse $n dublu strat ou. extremități- 
. le polare, hidrofile, "expuse contactului ou apa pe ambele fete 
. ale membranei gi ou extremitățile nepolare, hidrofobe, orientate 
Spre stratul mijlociu al membranei (fig.2-2). Polizaharide, $n. 
- proporţie redusă, sînt legate de proteine (gliooproteine) gi de 
"lipide (glioolipiăe de membrană), Spre deosebire de celulele eu- 
-` earíote, în membrana oitoplasmicá a bacteriilor lipseso sterolii. 
„De aceea, bacteriile sînt rezistente la antibioticele poliene, oa- 
-Θ inhibă sinteza sterolilor, Numai micoplasmele încorporează în Ἦν 
ete membranei steroli din mediu, fără a-i putea sintetiza. - 
E , Funotionel, membrana citoplaemiok jonaă un rol complex în | 


E economia celulei η 


Β Spatii οχ/ στο :α 


hu diee πηι, | FPrareme 


Si 
| eiiis Z ~“ 
TY PW ο. 8 αν Ην A 55 
Ris ον S : E i: imm m. hs E [53 


Pentas 
Zensme ETING. 5135 


mur ragi $7 
ἥ ds hb Halis 


3 ohia 


D Itera 


ο ο) : 
"s Drei si e ug mawstal Spa oceluber 
Ws "pe aui: £m b "p Vost 


οὔ pe un film "féstolipiaie 
obulare. Reprezentare 
sh şi Rothman, ᾿ 
1912) 


| Pi g.2-2 Membrana "citoplasmă 
fluid în care floteazá proteine gl 
BübwentioA: S i tridimensională (după Lodi 
1979), B. bidimensională Kopra; Singer. şi Nicholson, 


i. Este o barieră osmotică aoteiă. cu. capacități de. permeabi- 
litate şi transport selective, care mențin compoziția. chimică gi 
“ionică a citoplasmei necesară reacţiilor metabolice. Substanțele 


lipofile şi unii anioni, ca Cl” ge 8., au: acces liber prin membra- 


n& citoplasmicá, în "imp ce. “substanţele lipofobe (glucide, amino- 
acizi sau ioni, ca Να ., x? g. a.) nu au gi, ca. atare, fac obiectul 
unor mecanisme speciale. de. transport: contragradient (sisteme care 
consumă energie metabolică. seu proteine menbranare ae transport). 
ii. Este sediul metabolismului: energetic prin. prezenţa în 
structura sa 8 unor dehiârogenaze, a citocromilor şi alte protei- 
ne ale sistemului transportor de electroni, : 
414, Excretá enzime hidrolitice, Acestea sînt Sintetizate ca. 
proenzime cuplate cu o secvență polipeptidicá «Semnal" care ini- 
tiezÉ şi asigură traversarea membranei citoplasnice. Clivate de 
secvenţa semnal, sînt eliberate ca enzime active numai în afara 
protoplastului, în mediul extern sau în spaţiul periplasmic, unde 
hidrolizează substrate nutritive macromoleculare (proteine, poli- 
 zaheride, lipide) în subunitáti sepabile & fi Wreasportate prin 
membrane celulară, 
| iv, Intervine agtiv în procese de biosinteză: conţine enzime 
“implicate în sinteza fosfolipidelor, şi a peretelui bacterian, In 
zone circumscrise, la nivelul mezosomilor, sînt localizate enzime 


$ 


d] 
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e 


35-0 


“implicate în izepiioabba ADN. i 
p" v. Este implicată în ohemotaxie prin receptori ας atraco- 
bi tenti gi ropelenņi pe nare 34 poartă pe suprafate 88. 


E) Desorieti arhitectura moleculară a bihbtatel oitoplaemice 


a bacteriilor, 

€ Precizaţi cel puţin ο deosebire între structura moleculară 
a membranei oitoplasmice bacteriene gi cea a celulelor 

| eucariote.. 

€ Enumerati cinci funcții ale membranei ο1 toplaanice a 
bacteriilor, Comentaţi-le pe sourt.. 

e Jr le a nesosomii, 


P. 2.3. JPeretojé TNT S qa 


Pe sectiunile bacteriene! fine examinate la. microscopul é1ec-: 
tronic, distal față de membrana citoplasmică apare: un înveliş ri- 


giă pe care se mulează intim protoplastul, Egte peretele bacteri- 


8n. La bacteriile bătrâne, în curs. de lizá sau la. cele supuse 
plasmolizei (aeshiàreterea protoplastului. prin introducere bruscă 
“a bacteriilor într-un mediu hiperton) protoplastul deshiâratat se 
„depărtează de perete şi-i sooate. în evidenţă aspectul rigid. 


Ansliza chimică a peretilor bacterieni - izolaţi arată că 


“sînt formaţi dintr-un: compus: de bază, constant „prezent, nunit 
' peptidoglican, şi structuri apaciale, ăiferenţiate. în raport cu 
xm àe bacterii (vezi: mai jos). ur HEEL: 


Peptidoglicanul este un heteropoltner. format. dintr-o parte - 


 glicanic gi una peptidicá, “Partea glioanică este formată Gin 
lanţuri lineare în care alternează acidul N-acetil-muramic cu | 
N-acetil-glucozamina, Pürtii peptidice i se recunosc. unități te- 


trapeptiâice, legate la grupările oarboxilice ale fiecărui rest 


de acid N-acetil-muramic, gi punti peptidice care leagă unități- 
„le tetrapeptidice ale. lanțurilor de glican adjacente (fig.2-3). 
Compoziţie unităţilor tetrapeptidioe gia punților peptidice va- - 
riază la diferitele baoterii gi este un caracter taxonomic. ΗΝ ἐς 
|  Peptidoglioanul formează ο maoromoleculă unică, gigantă, ca- ` 
re cuprinde protoplastul oa o plasă rezistenţă gi rigidă: 


í. Contracarează presiunea osmotică interná a citoplasmei, 
5-20 atmosfere, sare, într-un mediu ebienuit ar duce la explo- | 


zia protoplaestului, 


ii, Asigură forma μμ ER ETE a baatoriilon: sferică a 


oocilor, cilindrică 61 dreaptă a baoililor, $ncurbat in rui 


a vibrionilor sau helicoidalá a ώμο Spirochetele sint 
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bacterii ou perete fin, subţire gi formă filamentoasă-helicoiăală 


A A/C, i 
A ET pia i 


Alatu! . 


pemucjlme)  Ν M ων AN κ 
e 4ο” ρα nüraimit 3 :.-. m Térapaplid Pte 
O Woacer/-plucozamiă = ` ... eee ΓιπήερεπΏρερἲζίεῦ 


Fig.2-3 Peptidoglicanul este o macromoleculă formată din 
polimeri lineari de N-acetil-glucozaminà gi acid N-acetil- 
muramic legaţi, prin. unităţi tetrapeptidice şi punți pepti- 
dice, într-o struotură tridimensionalà 18 bacteriile - 

p (A) sau bidimensională la cele gram-negativ (B). 

- Notaţi gradul mai redus de legare încrucişată în structura 
peptidoglioanului bacteriilor gram-negativ. Reţineţi, in- 
dicate prin săgeți, situsurile de acţiune ale lizozimului 
gi penicilinei asupra reţelei de peptidoglican. . κ. 


: Aciâul N-aceti]-muranic şi aminoacizii D-alanină, D-gluta- 
nic, diaminopimelic θ.8. din structura peptidoglicanului sint - 
$£ntílniti in natură numai la bacterii, niciodată la organismele 
superioare. De aceea penicilinele, care aotioneszá ca analogi . 
struoturali ai D-alaninei, inhibă sinteza peptidoglicanului fi- 

ind antibiotice cu toxicitate foarte redusă, Lizozimul, o mura- 
| miószá care rupe legăturile: beta-1,4 dintre N-acetil-glucozaminá 
şi acidul N-acetil-muramio, face parte din echipamentul antibac- 
terian el fagocitelor şi umorilor emului şi animalelor. 


€ Descrieti raporturile spaţiale ale peretelui bacterian cu 


toplastul. 
pet bază din structura pereţilor baoterieni. 


€ Numiti compusul de 
ϱ Descrieti structura moleculară a acestui compus, Explicaţi 
rin ce este el o structură particulară lunii procariote, 
5 Precizati ce eie naturale gi ce aplicaţii practice 
= aecurg de aici (cite ung). | 
9 Precizati două proprietáti fizice ale acestui compus gi . 
funcţiile peretelui bacterian care au la bază aceste _ 
tüti. * 1 
Peng numiţi formele de bazá ale bacteriilor. 
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κος ui Peretele baoterian nu este colorabil, deşi, prin structura se 
“ehimică,: condiţionează colorabili tatea protoplastului în coloratii 
diferenţiale. oum sînt coloraţiile Gram gi Z1ehl-Neelsen. Mult îna- 
- inte de a se cunoaşte structura gi funotiile peretelui bacterian 
“Christian Gram (1884) a constatat oš unele bacterii, după de au 5 


fost colorate în violet cu coloranți de pararózanilin şi: sóra: 


[TT 


Bip | imet | 


"| αγαπη \ Ροίπα | 


BACILI SPORULAT! O. | 
t Mn po p a Ser; | SPOF SH 6 
ζαπε/οππ | ερπήσ/ | emu — i central Sav 


ai ah | | | subter 
| í: maciucat) ` ø sporului » Ø baculi) 


Art entm ll 


D i ` ` n 
Lu aa — p Tepeneme | nep 


Fig.2-4 Formele de bază gi dispozitia celulelor bacteriene. 
O diviziune de pe latura atîngă a cadrului reprezintè 1 Μπι. 
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fate cu soluţie iodo-iodurată, „fixează complexul coloranților 
violet cu iodul gi rezistă la decolorare cu 810001 rămînînă colo- 
rate în violet. Alte bacterii nu realizează această fixare, se de- 
colorează sub acţiunea alcoolului gi, pentru a putea fi observate 
la microscop, trebuie recolorate, Dacă reoolorarea 8e face cu un 
| colorant diferit (de ex. fuoginü bazică) realizăm diferenţierea 
microscopică a celor două categorii de bacterii: | 
- bacteriile gram-pozitiv, cele care rezistă la. aoţiunea de- 
oolorentului gi păstrează culoarea violet, κ. 
- bacteriile gram-negat iv, oele care B6 decoloreazk. 54 sînt 
recolorate în roşu prin fuosină, `. capt Eve 
Pentru explicarea comportării diferite 8. bacteriilor : în 00-. 
| loraţia Gram au fost avansate două ipoteze, ambele bazate pe di- 
ferenţa de structură a. peretelui bacterian: (i) Peretele bacteri- 
ilor gram-negativ. contine pînă. la 20% lipide” gi este mai subţire 
decît cel al bacteriilor gram-pozitiv. Alcoolul. solubilizează li- 
pidele şi face, astfel, peretele. permeabil pentru complexul colo- 
rant violet- iod pe care îl îndepărtează, (ii) Peretele. bacterii- 
lor gren-pozitiv nu vonţine lipide.. Alcoolul. deshiăratează pere- 
tele şi, astfel, reâuce diametrul porilor. prin. care. ar putea difu- 
za la exterior complexul colorant violet- iod. (fig, 2-3). ; 
Xycobacteriile, datorită prezenţei în perete bacterian a u- 
nor substanțe ceroase, Be colorează la calà cu fucsiná bazivă şi 
rezistă le âecolorarea ou acizi minerali: diluati şi alcool (sînt 
acido-alcoolo rezistente). Celelalte bacterii se decoloreazü 
(sînt. nsaciâo-alo0olo-rezistente) şi, dacă sînt recolorate cu 
albastru de metilen,pot fi diferenţiate. de bacteriile acido- 
aleoolo rezistente care „păstrează culoarea roşie a fucsinei. 
Morfologia şi. reacţiile de culoare sînt caractere primare 
folosite pentru clasificarea şi identificarea baoteriilor, | 


€ Explicaţi id T ο ορό {οί diferențiale Gram, 

Φ Explicaţi mecanismul ooloratiei diferențiale Ziehl-Neelsen. 

€ Precizaţi oum apare la microscop un amestec de bacterii Ἢ 
gram-pozitiv şi gram-negativ: (i) după oe au fost colorate 
cu violet de metil şi mordáantate cu soluţie iodo-ioduratà, 
(41) după ce au fost decolorate ou alcool, (111) după ce 
au fost recolorate cu fuosină bazică. 

€ Explicati importanţa practică a studierii 18 mioroaoop a 
preparetelor bacteriéne colorate diferential. 


2.2.2551» Peretele bacteriilor gram-pozitiv este ο structură omo- 


genă cu grosimea de 15-30 nm, constituită în proporţie. de: 50-905 


4 
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. din peptidoglican dispus în re- , ] 


tea tridimensională (fig.2-2A) | peu i 


căreia 1 se asociază, oa struo- bacterian 
‘turi speciale, acizi teichoici ναι 
(s.gr. teichos = perete), Aci- 

zii teichoici sînt polimeri pe Fasfal pia 
care îi âiferenţien $n: (4) a= η ΝΑ Blicalaid 
cizi teiohoici de membrană sau: LA hdi /di]- 
lipoteichoici, legati covalent . Ala 
àe glicolipide ale membranei | 

ciţoplasmice şi prin forte ioni-| Frolelnră 
ce la peptidoglican (fig.2-5), 

(11) acizi teichoici de perete |` nes | 

legaţi sovalent 18 reţeaua de Rigi2-5 Raporturile acizilor li- 
peptiüoglican. - TET ' | poteichoici ou membrana cito- 


NI ο Braa” μα αν 
ci: - | | 

- Lesgá ionii is. Mg: gi oreeeazá micromediul ionic necesar 
funcţiei sistemelor enzimatice ale membranei, celulare. 

- leagă enzimele gutolitioe şi, prin aceasta, sînt implicaţi 
în creşterea peretelui: celular şi reglarea. .diviziunii,. 

=- Sînt implicaţi în starea de competenţă a unor bacterii 
grem-pozítiv (capacitatea dea accepta pătrunderea în protoplast 
de ADN străin liber), Pneumoaooii la oare în structura acizilor 
teichoici colina este subatituită prin etanolamină rezistă auto- 
lizei, în cursul diviziunii nu se mai separă în perechi, ci for- 
mează lanţuri lungi âe 9004, e" DLE capacitatea de a accepta 
ADS liber, m ae a 

- La specii patogene TA Streptonoacua pyogenes PR inhibă 
fagocitoza şi neutralizează efectul bactericid al fagooitelor. 

- Sînt importante antigene de suprafaţă (uneori implicata 
în reacţii de sensibilizare), 

- Sînt receptori pentru bacteriofagi şi colicine. 
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9,2952. peretele bacteriilor gram-negativ este o structură mai 


.gubțire (numai 8-12 nm grosime), dar mai complexă decît peretele 


bacteriilor gram-pozitive Este constituit numai în proporţie de 
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5.20% din peptidoniiosn Afepus πέσο atei bidínensionalk profun- 
ἀΚ (fig.2-3B) căreia 4 se asociază oa structuri speciale o membra- 
nă externă, lipoproteine gi lipopolizsharide (fig.2-6). Ps pM 


Membrana externi; oa gi membrana oitoplasmică, este un mozaic 


pusă format dintr-un dublu strat molecular fosfolipidic în: oare 
sînt încastrate molecule proteice, Acestea se diferenţiază. în pro- 2 
teine majore, numite astfel pentru că reprezintă pînă la 70% din 
totalul proteinelor membranei. externe, gi proteine minore, p 
Proteinele majore numite. porine. penetreazü ambele feţe ale 
membransi externe şi formează pori prin oare difuzează substanţele 
hiârosolubile spre protoplast. Unele porine,. porinele de matrice, 
formează pori prin care difuzează nespecifice molecule ου greutatea 
pînă 18 600 daltoni,. Altele formează pori relativ specifici prin. 
care pot difuz& numai un număr. limitat de. soluţii, cum sînt cele 
de maltoăeztrine sau nucleotide. Aceste. din urmă proteine pot. 
funcţiona şi 08 receptori pentru bacteriofagi. Al doilea. grup de 
proteine majore, nonpórinele,. sint fie. receptori pentru pilii 88- 
xuali, fie enzime care reglează sinteza oapsulei bacteriene. 
Proteinele minore funcţionează oa transportori transmembra- 


nari specifici Ρο molecule mici sa ionit de. pe” o vitamina. 


Β]2 8.8. F | *d 
Xipopzo ο... realizează legitura intre membrana. za şi 
ceren de peptidoglican. ῇ D | 


Spatiul periplasmic. La bacteriile να între mem- 
brana citoplasamică. şi membrana externă este delimitat un spațiu 
ocupat în parte de complexul peptidoglican-lipoproteină. Este 
spetiul periplesmio, o importantă unitate funoţionalăe Membrana 
externě este o barieră moleculară cars: € i 

.1. Opregte accesul spre protoplast a substanțelor cu 
te moleculară mare şi a unor molecule hidrofile potenţial nocive. 
Aga se explică ãe ce bacteriile gram-negativ sint mai rezistente 
decît cele gram-pozitiv 18 multe antibiotice gi antiseptice. 

.^ 4i. Asigură accesul din mediul extern spre spaţiul periplas- 
mio a numeroage substanțe nutritive ou moleculă mică (tetra- şi . 
pentameri de gninoaoizi, di- gi trigaharide, nngieoti das; ώς 


de oregtere, ioni anorganici). 
111, Reţine în spaţiul periplasmic numeroase enzime hidroliti- 
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şi. proteine . de. legare, oare “fixează speoitio ei transportă pînă. us 3 
proteinele de transport gi permeazele membranei ee lulere. Aonii: an ir 
poros sau aminoacizi gi zaharuri, p ui s m 

“Aga 56 explică de oe bacteriile grénenegat ie pet áospara modis ο 
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© eizi gragi, Glo-N N-Ao-N-acetil-glucozaminá, KbOskefo-deoriroetuc: + 


E: ;fagooitare, stabilitatea .Sugpengiilor de: bacterii gram-negativ. 8 p^ 


pp Mpepel isthariéi) (129) din tavslevl paeterilior p 
porturiié LPS:ou. struoturile. de $nvelig. B. bac 
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lui $n punctele: de. “inserţie a. „noului: material. μα. im 
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emo taxi P i Porte: de: Sersine ge 


dintre inelul membranar (M) gi. i a 
transmisă, prin articulația m 


(ο ainoronă, flagelii formînd, astfel, i | 
cwn fasoiool în urna bacteriei, gs 


T 
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E WAT multe. fibrile. axiale sare. îşi au originea, Sn: număr. aprozina- 
"φαν. egal, "£n: eorpii. bazali situaţi 18 dele.2. extremități ale. ei- 
 siánárului protoplesmio şi sînt. înohise: “între: membrana externă a 
“peretelui şi. reţeaua, de. peptidoglicah, La treponene ` şi borrelii 
mai. multe fibrile axiale se: "înrulează. $n: jurul: eilindrului 'eito- 
plasmic. spre. extremitatea 'Spusă. punctului. de. Anserţie. La lepto- 
“aspire. cilinărul: eitoplaanio.; se: “înrulează: în: Jürna două. fibrile 

„ “eziale groase.. care: constitute: un. „axistil, VS. 


E ο Farata i drei metode. ein "Pare ο oie constata 1 prezen- 


KE 2. LPS Pinbriile (piii ο... "tnt organite filiforme, rigide, 


. celulá variază de. la una la ofteva gute. de 'fimbrii dispuse peri- 
trioch, Sînt. constituie ` „din subunități. de fimbrilină, proteină. 


apenan: ς adient as. iert: atraotente: s Quad, tme. c 
^ Ca et. , Ma^" (05. 8. T9 predomină. migoarea. de: rotaţie. antiorar& a: 


flagelilor Qu. deplasüri lineare. orientate mai frecvent apre zona - 
ou aonoentraţia 088 mai mare a. substanţei favorabile, Rotultă . a. 


;propierea bacteriei de această zonă, In prezenţa unui . repelent sa CARI 
“(aloooli, acizi graşi, cationi ai metalelor grele, Β΄, OH”) predo- : 
„mină rotația orară a flegelilor, frecvența. rontogolirilor oregte, . 
“deplasările în linie dreaptă se söurtează. Rezultă îndepărtarea ΠΣ 

,; beoteriei de zona ou concentrație mare 8. repelentului, . 


-Chemotaxia este realizată prin. receptorii menbranari speci- C 


foi pentru àtraotangi ei repelenţi 91 ;preluorarea informatiei, . D 
^; astfel receptată, printr-un.: sistem de metilare (adaptare la κάν ον 
ente favorabile) şi: &emetilare. (gradient de * reneleat) a  unni- [22 3 
. àe i protéins membrenare- specifioe. ..... FAA 


.Viteza de: deplasare. a bacteriilor: este. ae. 558. 6o palma i 


‘osea. 38. 18. dimensiunile: unui: om adult- ar. echivala cu. cea 20 e 


„La: spiroóhete: aparatul. locomotor este. format. din: două. sau“ 


Ma ως flagelilor la bacterii, Precizati avantajele fiecăreia 
xplicati de ce. prezenţa şi dispoziţia flagelilor este un 
ii poti primer. folosit pentru. olasifioarea gi. identifi-. 
cerea bacteriilor, `. 

e Figurati într-o eohitk modelul. gtmiotural al flagelilor 

+ baoterieni, Desorieti oum funotioneazü flegelii. oa orga-. 
A . nite de locomotie a bacteriilor:  . CAE ἐν, 
e dir fenomenul de. chemotaxie . da materii, 007 


mai scurte gi mai subţiri deoít flegelii, prezente la. numeroase: 
specii de. baoterii gram-negativ. Din cauza dimensiunilor reduse, 
pot zi observate numai 18 miorosoopul eleotronio, Numărul lor pe 


caro reounosgto. gi se leagă: ἐ de anumite resturi 4 hidrooarbonete di 
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^strustura. e sunete celulare de vupzafajli, NER pria fi 
zarea fimbriilor pe. receptori epeoifioi, baoteriile aderă la su 
| „prafaţa celulelor gazdei. Aceasta împiedică "spălarea" νάρκες 
3 de pe suprafaţa mucoaselor şi favorizează ο. mubstratelor. ᾽ 
nutritive, j ες 
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9 Denerioti s finbriile oom arati. au flagelii b DLL nm 
«9 ΚΝ MUN: rums gi: cup nues gd Ó 


^u rs 2, 8. Pili sexul, presenti numai E tulpinile.: unor speoii de 
586414. grem-negativ oare  glüzduieso. plasmide eonjügative (49 οκ. Dus 
5 factorul: de sex P, “unii, faotori 591 şi R); sînt. în număr de 1-10 ` 
„per. celulă, Au sérustünk. “tubulară, οὐ ῥ de 8,5 nm gi lungimea de . . 
80 Jim, “Extremitatea liberă este butonată, Pe: suprafaţă au: reseps : 
tori specifici. pentru anumiţi fagi, Joacă rol important 1n. 008”. zu 
jugarea. bacteriană: pilii sexuali fixeazü baoteria donatoare μα s 
| receptori din membrana. externă a, bacteriei ue lotet, a Dena M | 


EL εν pit dixit. FE μας x 

et . Explioaţi “de ce unele tulpini: ale. αν ια μα 

| osedá pili sexuali, altele nu. στρα 
ad ereoisaji. a phtior sexuali, | να. Y vd tiet Su 3s * 


- 2. 2, 9. 5 dosporül ^ z E cy at le : A Hs ERE + 
` Enáosporul. bacterian. este forma. dei pezistentă 1a ο 
| &efavorabile de. mediu: a unor: bacterii dintre. care reţinen, pen-: E 
ru interesul mediosl, “bacili gram-pozitiv din genurile Baoil- | 
lus şi Clostridiun şi riokettaia sare: determină febra Q, Coxiel-. 
la burneti. ln sol gi: în pulberi, “în. conditii de. usošoiune şi la 
adăpost de. lumina. solară: directă éndosporii persistă în stare de .— 
viaţă latent zeoi şi: sute de ani. Cînă ajung în. condiţii priel- — 
. hice de mediu, endosporii germineazk gi dau naştere fiecare la . 

"efte o: singură . celulă vegetativă, In acest fel endosporii au mil 
important în supraviețuirea. baoteriilor gi în transmiterea uor —— 
boli (antrexul, tetanosul g.a.) Efioienţa metodelor şi agenţilor 
de sterilizare. este apreciată 3 in raport, ou. efeotele lor αρα”, 
ν᾽ beoterieni. > | | 

| ' Endosporii sînt vizibili 18 PE pat optic dupl Lo 3 
iiaii, când apar necoloraţi în contrast cu oorpul colorat al | 
baoteriei vegetative, sau după ooloraţii 'speoiale, oínà apar ooz 
“oraţi 91. φαν μαι forma Lg posiția κ. 45.4 Boe: 


- * m 


f^« 


e» 


lula baoteriană: sînt caractere texonomiae. yhine. f1g.2-4),: 3 gn. ^ 
; Studii la miorosoopul eleotronio au relevat atruoturile ; sper 
rale şi dinamica sporulării, iar studiul compoziției ohimioe α΄“. 
"| 8tructurilor ο. a paii înţelegerea PropEtetățiloz. iendospo: 
rului. HEP SLE edle, λος. £ P 


L^ "Poutaa: 


ET ο sporuilrii: i^ "Vvegetetiy le dacteriile 
iude LS "oare. Someni jendomport 7. 


e e andos ortlor. M 


rS ET ΠΠ și pzopzietățile | 


/Sporularea se declanşează, în masa. 'aulturţi, după. faza. aotivă de. 
~ oregtere a baoteriei, vând un. nutrient: important. este epuizat, y * 
^ pipial nuoleoplesma nélulei vegetative formează un “filament axial 
>. de. eromatină, Uns din '06le două nuoleoplasme: individualizate din: x 
-> acest filament migrează la. extremitatea pelulei, „prin: reiraotarea 
τος mezosomului. corespunzátor, iar aitoplasma- se condensează. în. duri. 
ο ον formînă „aria sporală", Un sept format prin invaginarea mea- 
7 branes. oitoplesmioe separă aria sporală gio individualizează, DÀ 
AX „printr-o. dublă membrană, de: restul. celulei baoteriena.. Este. πῶς 
iUc diul de prespor, drganik c0lorabil. Presporul functioneazk indos“ ug 
„5 pendent” gi produce struoturile oaraóteristioe sporului- (tig 2-3) 
Ὃν Intre 0616 două membrane ale presporului 'se formează: |^ T 
durer - Peretele. spore, structurat din. -pepttüogltosh. ds 
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E e aripi un număr οδό de punți interfibr 


burilor aisulfidice 1ntramoleoul 


Sue 42 - μοῦ 
μι 


struoturat ainir-un pepéitogiionh - 


“un. RET gros, 
ilere gi sensibilitate mare la^ 


NEM zi a y 
one o a 


^ Msosim Da . exteriorul 'membranei:- externe 
0-70 proteiok foarte bogată. $n.oisteiná, A 


genyii chimici antibadterieni 
radiații. Sporii: baoterieni. 
^5$ ae fenol şi mai multe. săp 
e mai rezistente forme: yegetat 

Shay Numsi la unele. ΒΡϑ044. ge: imei: forme 
poproteio numi 'exosporiu. “După: formarea ' 
, &evine "pesolorabil. Spem natur este οἱ 
iei rash RN E E A 
'Protoplestul sporel se: gartioular 
m în apă, liber, care, 
nat âe calciu: (pînă. Ja- 10%. din 
. gurë termorezistenţa enăosporilor, 
“or mat rezistente” spéoii: baoteriene. 

 meríte. 18. fierbere $n. oîteva. minute, sporii! rezistă. 9 
EC 12000: eălăură umedk toa 

stentaneu, unii: “spori: 'supravieţuieso însă: ofteva. minute. 

.Sporíi: au. oapaoitatea- de:a recepta “semnale, ale unui. mediu 

“favorabil germinării (prezenţa apei, aiunor: nutrienți gea.) In 
"sursul. germinării se “activează: o*autolisin. care degradează pep- 


jack: grins pi a pie de 


$iüogliesnul sortexului: sporal.' ;Dipicolinatul. de caloiu este pier- ` 
„duţ în mediu, apa $i. substanțele; nutritive. capătă. acces spre pros ^ 


„toplast. “Enzime. hiárolitioe degradează restul. 'gonstituientilor - 
 “apozali, - Protoplastul, rehidratat: şi învelit, numai de. perete, iese - 
“din învelişuri16 sporale . „rupte: gi se. dezvoltă sa celui 


isivà ο sare, posedă, integral, toato. varaoterele Wpedei. 00s 057 


ie Precizaţi semnificaţia biologică a  Minepenties E 


- .:'9 Bnumeraţi două consecinte care decurg pentru recited, LM 


Ῥ dicală din oapacitatea unor baoterii atogene de a sporula... 
- Precizati cum pot fi Lernen aus gporii baoterieni- 
Dt HE $321348 8L prin. 09 consti uie ei oaraotere texonomioe 


μα, rezistenţa” sporilor 18 oonăiţii adverse: de nediu : 


nirna burg lor ehinich, 


a: presporului ` 89. tormeazăt.. : 
bundenta. legă-. 
are. impermeabi11zează tunica la a- `, 
gi: óonfer. gporului rezistentá 18. d. 
rămân: vieblli o. săptămînă în soluţie i. 
τὴ fn 810001, 'gondigii ín care ce- ^. 
ive mor. fa interval de oca ο JrÁ ii 
ază un! înveliş extern 1.5... 
"&nveligurilor, éndosporul ^ 
iborat, gra. autoliza σας 


împreună ` οὔ “oonţinutul nare în üipisoli-: : 
greutatea . uscată. 8. sporului); asi- c 
PITIM formele: “vegetative ale: ϱ8- . 
din ambianța. noastră sînt: ο” VU 
re întregi. m 
te formele. vegetative. "Sint omozite να 


ă. vegeta= MG E 
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„eso suprafața funotionalí, ^. 


|... . Protoplastul este incorsetat intr : Ἔ 
ma, peretele baoterian, care .contracareazA presiunea osmotioš Ἢ 
* 


A pro lastului şi determină forma caracterisţică-a bacteriilor. 


’ 2148 agezări ΠΟ ΛΑ o 
"^ 5. Ünele bacterii, ofnd se dezvoltă în mediul lor naturel, θέα”. 
ΝΕ μμ un înveliş polizaharidio dispus distal faţă de perete. E 
-Este glicocalixul bacterian oare se poate constitui într-o oapsuü- 
> 1Á Qrigidá" sau în una wflexibilá", i M obe wata ΚΝ τς 
 "proteojie (barieră moleculară, aoțiune anțifagooitară:g.a;) gide ` 
cfizars.a ολ λάκκο ioci dove n 


OU ul Wy ο... 
ο... 
ο Baeteriile 


tură celulară primitivă, IT 


“imagProtoplastul baoterisn, un minusoul sHcület dé oitoplasmi, de 
limitat la exterior de membrana oitoplasmioR, are în centru o hü-- 
oitoplasmă se află foarte numerogi ribosomi, La unele baoteril 5 


. toplasna conține inoluzii, care sînt. rezerve de substante nutriția ^ 
Interne (nucleară, retioul endoplaemig, . 


ve. Sistemul de membrane. i u 
aparat Golgi ş.a.), prezent 18 oelulel6 eucariote, lipse 


9e 


„a Membrana oitoplasmiol este o barieră moleculară οὔ pernesbi. 


litate seleotivá controleti.de sisteme aotive de transport moleou- - 
 A&r oontragradient, Aici este gi. sediul enzimelor implicate în ; .:.. 
| fosforil&rilé oxidative, în biosinteza peretelui baoterian, în re- 


: 1108588 ADN precum. Aan Bistemelor transportoare de electroni.. 
„Mezosonii sînt invag Ari ale membranei oitoplasmioe oare 41 mă- 


AD 


-(sferis Sau ovalară a oooilor, de bastonag a bacililor, de bas- . 


| „Sonae încurbat a vibrionilor gi spirililor, filamentoasi helicoi- . . 
8818 a epirochetelor). Struotura de rezistenţă a peretelui bacte- . 
= rian este un hâteropoliner particular lumii bacteriene, peptido- Ἢ 


^ glicenul, "eomportarba ln Struotura gi compoziția sa chimică, con- | 
; Aiționeează comportarea bacteriilor În colora: gi 
 , oum este coloraţia Gram, care diferenţiază bacteriile în gram- 


pozitiv şi gram-ncgativ, Structuri speciale se adaugă peptidogli- . 
^ panului şi conferă funotii suplimentare peretelui bacterian. . 


 iintre Structurile speciale reținem: acizii teichoiti la basteri. ^ 
. $1e gram-pozitiv, ier la cele gram-negativ lipoproteine, lipopo- ^. 
oy Mssharidul.ei o membrană externă, =: o i nT 05 ο πα 


“a 
1 rats 


. .. Protoplagtii și sferoplagtil, b 


: Qleoplasmk formată dintr-un singur oromosom, Răspînăiţi difuz. în. 
„Bd 


μα. — 


n Soloratii diferenţiale, ^ — 


PL] sfere L1, baoterii lipsite de perete, ^. 

. "8876 provin, respectiv din acterii gram-pozitiv gi gram negativ, - 
Bub acțiunea unor inhibitori 84 sintezei peptidoglicanului (pe- ` 
-  niciline) sau muralitiai (11zozim), supraviețuiesc numai $n medii .. 
- “hipertone, In medii nutritive hipertone. se pot multiplica, iar. Ἢ 
„după suprimarea agentului care le-a indus formarea, şi în măsura | 
"În oare au mai păstrat urme din perete, pot reveni la forma bao- . 

c feriask normRLE. ο v Lou κ dne teaca ο. 

v. Forma cea mai ráspfnditá de înmulţire la baoterii este divi- 

. ziunea, In funcție de poziţia planurilor suooesive de divisiune . `. 

` gi numărului de generaţii oft rămîn atagate bacteriile fiioe σϑ-᾽. Ἢ 


_Glioocalixul are funcţii de ^^ 
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| Bacteriile. pot: τι 4mobi.le sau mobile. Plagelíi sînt organite 
: filiforme de locomotfie a bacteriilor, Le spirochete aparatul logo- 
"motor este oonstituit de fibre axiale înrulate în jurul po 
“tului şi $nchise în spaţiul delimitat de membrana externă gi re- - 


teaua de peptidoglioan, Fimbriile sînt organite filiforme rigide ` 


;Speoializate 98 liganzi si baoteriilor de. nuprafaţa. celulelor.. 


‘Unele baóterii. au oapaoitatea de'a dezvolta endospori. ea. "nz 


dorm de resiateny Ja condiţii: defavorabile: de mediu. pp 


"Forms, afinitatea. tinotorială,; agezavea. băoteri ilor, prozen . y 


| i et dispoziţia STE oa dară 4 eomm. sint caractere : 
a axonomioe primeros. Me ο ο MM aa Ec | | 
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apni i sare sînt, iasa de ον. fn iüteraofiune « eu i mediul 


i » * GENE πε ASTEA | 


μη studiază exeăitatea ai variabilitatea. cenetiea des 
iezii stuâiază aceste manifestări Ja bacterii.  — ο DT 
| Suportul material el eredității oricărei oojule este πα 
üesoxirobonuoleis. (ADN) Numai là virusuri el este ori ABD, ori às i 
ciâul ribonusleio (ARI) e: Molecula de ADN conține informatia ere- ves 


 aitar. todificatà, “oare se exprimă prin sinteza unor. proteine Is 


(suportul molecular, al. esrăoterelor) gi: se. “transmite, prin répli- .. 
sare şi divisiune,: la. aeaosndenţi, Prin mutații: gi Aransfer gene- 


| tio (ou sau ' fürk οσα ώμο)” Antorasţia. ereditară se peste. σπα 


organism, fotalitaten. daformagiei. erer a unui organism τ o au- x 
aia genotib, Jar Sume. 'oaracterelor observabile,. specifice unui --- 


“ADE ente. un maoropolimer âs. 615. de. ακίδες - n 
 struoturele formate dintr-o bază &zo m că; adenina. c 

434 (G) sau pirimidiniol: timina (n), sitozina (0) -, o penes? 

ozě - dezoxiribosa - şi aoid fosforio. sgături fosfodiester uec 

neso carbonul 5 al unel moleoule de dezoxiribotá ou carbonul‘ 3 8l 7 
moleculei adjacente formînă ο oatenă lungă polínuoleotidicá, Ca- ii: 
t*nele Πατ tate ge 1ndividusliseazá prin secvenţa. bazelor. 
azoţate, în timp ce scheletul fosfogluoidio eate constant. ADN al 
pere sa o macromolesulk formată din două catene Bien 
entíparelele gi complementare, Ínrulate in dublu elix. Toy 


.'. ADN oa structură dublu oatenară antipsrelelii oateneie e Ἅ 
fo lucidice mergînd în direoţie opusă, fiecare capăt al helixu- `: 
lui. ΑΡΗ FH afirgitul 5" peo | o- κά e 2t pe. seta] tă neus 


ble. Au 
ADI e 58 'struoturk ὁ dubla entezară ο. ου L1 sec: 
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aia dis md ii n 
meneg punţii se pot forma numai între bazele oo pi i birt 
GE t {πᾶ (perechea A-T). gi guaniná gi oitozină (perechea G-C), . - 
“Astfel secvența nuoleoțidică 0-0-G-0-A-0-T7T-A trebuie să se împe- -` 
oire ge pe Ponte Q-.ü-C-0-T-C-A-A-T de pe vealaltă catenă per 
EAT αν as aeu ivt ο μμ d ens 


t. 
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^ Pig.3-1 Structura gi repliearea ADN după modelul lui Watson gi 2 
"Driek, Molecula dublu 'oatenară de. ADN se derulează prin inter- - 

- gentíie unor proteine de derulare. Fiecare catenă veche foloseg-. 
4998 matriţă pentru asamblarea nuoleotidelor complementare ta: 
Gatene noi, asamblarea. acestora fáoindu-se în direcţia 5'—23'. - 

vos; „Tateeaga informatie genetică este oodificaţă $n seovenţa ba- . 
selor din lungul moleculei de ADN, Fiecare aminoacid, este oodifi- 

φας printr-o SecventÉ de trei baze azotate (codon). In general, ᾿ 
un acelaşi aminoacid poate fi oodifioat de mai mulţi codoni, sare. 
diferă $ntre ei numai la nivelul celei de a 3-a baze - codul gé- .. 

. „netis este degenerat, Un codon eodificá un singur aminoacid - . 

.- -podul genetie este lipsit de ambiguităţi, Infine, codul genetio Ἢ 
. este universel pentru toate organismele vii. ; ases κο ο. 


ον Informația ereditară oodifiostü determină (după trensoriptia - 
-idin secvențe ezoxiribonucleotidioce în seovente vibonueleotidiee.: : 
di traduseres din «limbajul* celor patru baze azotate al acizilor . 


a 
v 


. tioulare (enzime pentru degradarea toluen 
.rului ş.a, la Pseudomonas, Main de 


EXE 


eein în „limbajul eélor 20 de aniacicist al polipéptidelor): 


aşezarea aminoacizilor în moleculele proteice într-o anumită seo- . 
ventá, care determină ντος auos cda specifică a ΡΘΕ 


Er L 2, Organizarea ADN 18 bacterii 


Genomul bacterian este format din cromosom gi litade.. 
' Qüromosomul bacterian poartă determinanţii genetici necesari 


struoturării, cregtorii gl multiplioárii normale a 0613191. 


Plasmidele sîn; elemente extraoromosomaele, dispensabile, ca- 
re, prin variatele oaraotere codificate, asigură supraviețuirea 
baoteriilor $n ponâiţii modificate de mediu. Evident, caracterele 


codificate. plasmidio sînt oaraotere de tulpină gi nu de specie. . 


„Ca gi eromosomul baoterian, plasmidele sint molecule de ADN 
dublucatenare, cireulare, dar au dimensiuni mai mici. Greutatea 
lor variază între 1,5 gi 200.10 .deltoni (aproximativ 5% din gre- 
uţatea sromosomului), In struotura plasmidelor distingem determi- 


nanţi genetioi esenţial! pentru autonomia replicativă şi determi- 
.nangi. care codifică funotii gomatice exprimate in fenotipul gaz- 
üei bacteriene, La plasnidele numite conjugative apar şi determi- 
nantí oare: oodifioă struoturile implicate. în conjugarea bacteria- 
δε In general, determinantil responsabili de existent ‘autonomă 


a plesnidului gi oei care: codifică struoturile de conjugare sint 


grupaţi compact într-o regiune a plasmidului fără interoalări de 
determinanti .somatioi, In aceeagi celulă un. plasmid. poate fi pre- 


zent $n una sau mai multe Dópii (molecule). Acele plasmide care 
pot exista alternativ în stare autonomă, extraoromosomală , sau 


integrate: linear in oromosomul bacterian se numesc ep isomi. 


- in raport οὐ oaracterele sxprimete; fenotipio, plseniielo ge. 


„pot olasifioa în: 


4. Plesmide de Sd pal EM centi ολες Poate 


. rii R codificá în general enzime de înactivare a antibioticelor. | 
Plasmidele de rezistenţă 18 radiaţiile ultraviolete sodifioá en- - 
zime ale sistemului de reparare a ADN prin exoizie (vezi mai jos). 

ii, Plasmide care codifică sinteza unor agenţi an tiniorobieni: 


baoteriooine (factorii 001), antibiotioe g.B« τ 

3444. Plasmide de patogenitate, care codifică sinteza de heno- 

lizine, ohelatori de fier, factori de colonizare, enterotoxine. : 
iv, Plaemide oare oodifioá enzime ale unor οὔ! metabolise par- 

ului, 99 tanulni s. camfo-. 


fixare a. azotului la 


Pena 


Klebsiella). : 
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v. Plasmide oriptice, cele pentru care nu se ounoso caracte- 
rele somatice codificate., E ΠΣ 


e Explicaţi oum este codificată informaţia genetică în 
molecula de ADN, | 

e Precizaţi locul plasmidelor în genomul bacterian, 

e Enumsraţi patru tipuri de plasmide în raport cu ceraotere- 


le exprimate fenotipio. | 
3,2, TRANSMITEREA MESAJULUI GENETIC LÀ BACTERIILE DESCENDENTE Ἢ 


: Se face B dublarea cantitüátii e material genetio (urmare 
a replicării 

unor noi molecule de ADN, identice ou molecula inițială gi între 
ele, pe bază de complementaritate, după tipul semiconservativ, 


Molecula de ADN bioatenară se derulează în cele două catene 
(prin ruperea legăturilor. de H) sub acţiunea unei enzime, ADN- 
gireza. Fiecare catenă serveşte oa matriţă pentru sinteza unei 
noi catene: ADN-polimeraza aşează, complementar catenei matritá, 
nuocleotidele nou sintetizate, le leagă gi apoi reface dublul he- 
lix alcătuit dintr-o oatenÉ.«vpohe" μμ 
semiconservativi, Cum catenele ADN. sînt antiparalele şi replica- 
rea progresează $n sens unio 5'—253', numai una din catene poate 
fi replicată oa structură continuă, Cealaltă este replicată în 
sourte fragmente pe direcţia 5!'-3', legate ulterior covalent ᾿ 


printr-o A N-ligezá (fig.3-1). 


| In vivo se replică num i moleculele de ADN oonstituie într-o | 
unitate de replicare independenţă numită replicon, Un replicon . 
este o moleculă de ADN dublu:catenară gi circulară caracterizată | 
prin: (i) o secvenţă nuoleotiâică specifică de coa 240 perechi 

ἃς baze (pb) numită originea _replicării pentru că 18 acest nivel. 
$noepe replicarea; (11) gene care codifică sinteza unor proteine- 


specifice numite îniţiatori pentru οὔ declanşează fenomerele care . . 


âuo le polimerizarea primelor dezoxiribonuoleotide din molecula 
ADN; (111) o secvenţă nuoleotiăică semnal pentru terminarea repli- 
corii; Repliconi sînt: oromosomul gi pla smidele bacteriene, geno- 
mul baoteriofagilor (vezi Capitolul 5). | uu 
Conform modelului propus de Jaoob gi Brenner (modelul „ine-. 
Jului rotativ") repliconul este atașat prin originea replicării 
la un situs mezosomal, Una din oatene este ruptă (fig.3-28). Ca- 
pătul 5' al: catenei rupte se ataşează la un nou situs membranar. 
(f1g.2-2b). Repliconul ge roteşte antiorar peste situsul mezoso- 
mal de ataşare, unde sînt localizate enzimele implicate. în sinte- 
za ADN (21ρ.3-20)., Replioarea progresează până 18 semnalul speci- 


fio de terminare 8 re 


de de atagare gi formarea septului de diviziune asigură segrega- 


DN) si diviziune, Replioarea ADN constă în sinteza 


plioării, Cregterea membranei între situsuri-. 
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rea (516.224) gi ehiparti ţie Sépiilor ADN 1a celulele fiice, Un 


AA αγ Ἡ 
ezosom 


K πες . . 
Fence 


14) | felena pm η (b) 
qe --------telene ποῦ { 56 (d) 


nu Ai Replioarea oromon basterian dupá cazu lui 
| | -Jacob 81 Brenner (vezi. textul) | 


που ciclu de. replicare incepe. după încheierea sau chiar înainte de 


încheierea celui precedent, Condiția este resinteza proteinelor de 
iniţiere, Aga ge explică de. ce baoteriile în ours de diviziune ac- 


vivi pot avea 2-4 mase nuoleoplasmioe. 


| e Definiji pepitconaa şi oxplioaţi relatate lu cu membrana 
. aitoplasmic 

' € Daţi trei exemple de repliooni. 
€ Enumeraţi gecventele. tepHosci eronosomulut bateria sau 
e altor replisonié.: p ͵ 


3. 20 ΕΣΡΒΕΘΙΑ INFORMATIEI EREDITARE 


——————————— e ο 


Expresia informației ereditare se consretizeazü $n sinteza 
Purilor beo gi enzimelor necesare edifioárii gi tona joasă struo- 
urilor bacteriene şi proceselor metabolice. z 


Sinteza proteinelor de struoturá gia enzimelor se face pe ba- 


za ră ri aie ereditare codificată în genele de struotură şi pre- 


supune: (1) transcrierea gi transmiterea informaţiei uas că- 
tre ribosomi, (14) traducerea mpenjului genetic, (111) reglarea 


„sintezei enzimatice. 


Transorierea informaţiei PA 


. 3,2.1. Tr 


Informaţia gonetios este „preluată gi triada la Pitonas 


de către o clasă de ARN numită ARN mesager (ARNm). ARN diferă de 


ADN prin: (i) ΜΉΤ ribozá în Locul dezoxiribozei, (11) songine : 
radii în locul timinei, (111) ARN celular este monosatenar, . 


De regulă numai o catenă ADN este folosită oa να enn | 
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ARNm, Transerierea mesajului genetic (1) respectă polaritatea 
5'-3' a catenei fosfogluoidioe, (11) este selectivă desfăgurînău-se 
strict între un semnal de inițiere, numit promotor gi unul de ter- 
minare de pe matriţa ADN, (iii) este controlată de o ARN polimera- 
ză ADN dependent, 


ARN polimeraza identifică pe catena ADN promotorul pe care se 
fixează, deschide dublul helix Iv şi leagă eeoventíal ih catena 
ARNm ribonueleotide complementare &ézoxiribonusleotidelor matritei 
ADN, Astfel segmentul ADN ou Raven ΧΑ GA GAACCCA determină $n ARNm 
secvenţa complementară CUCUUGGGU, Cinà ARN polimeraza a unge la 
semnalul de terminare, este eliberată iar transcrieres încetează, 


3.3.2. Traducerea mesajului genetio 


Traducerea mesajului genetic este realizată la nivelul riboso- 

milor de către ARN de transfer (ARNt), o olasá de ARN ou moleculă 

. mioá, Moleceulele ARNt au dublă specificitate: (1) pentru fiecare 

` din cei 20 àe aminoacizi există unul sau mai multi ARNt, iar enzi- 

me specifice pentru fiecare aminoaoid controlează legarea corectà. 
a aminoacizilor activaţi pe ARNt corespunzător; (11) fiecare ARNt 
osedá un triplet de nucleotide complementar codonului aminoa;i- 
ului corespunzător, numit ca atare anticodon. De ex., anticodo- 

nul leucinei este AAC, el se poate lega pe molecula ARNm numai de 

ιτ κ δε Κλικ ο 005 N e A T ---- Noe 


UE. m 


o0 0 Directa 
== fregvcero 


i 


Coconul care umea- - 
on 


ARN mesager c 


f/B050m 


Piz,3-3 0 schemă a sintezei roteice prin traducerea 


mesajului genetic (vezi textul) | 


ἅ lui. 
ARNm se fixează pe subunitatea 305 a ribosomult 
πλ... pe unitatea 505 două situsuri de legare a MAPA 
situsul acceptor (gitus A), pe care 86 fixează am PESE SR 
u venit (AR -ARN t) i gi tugul peptidio sau donor LO AM UM 
no e este menţinut knit preoedent ou lantul ΜΗ dd 
care "In cursul traducerii, ribosomii se trans-o08 "Use s oer 
MER ARNm £n directia 5'-3' ou cite un codon, a. ο. 
ας » esiv la nivelul gitusului À apo 


ajunge progr a i ο. 
fiecare gold odüoeren mesejului incepe ou nodonul de init 
s . | | 


—— 
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($ripletul AUG sau eii identificat de un ARNt oare transportă me- 
+ionina formiată (fMet) gi se fixează pe situsul A, In acest fel 
este aleasă faza corectă de citire a mesajului, Transloosrea ribo- 
somului transportă fMet-ARNt pe situsul P gi eliberează situsul^A 
alineat cu următorul oodon, ceea ce permite legarea urmátorului 
AA-ARN+. Elongarea lanţului polipeptidic ge face de la capătul 
N terminal spre cel C terminal prin legarea AA-ARNt pe situsul A, 
formarea legăturii peptidice între AA nou venit gi ultimul AA din 
"lanţul polipeptidic legat prin ARNt său la situsul P 6.8. Cînd ri- 
| bosomul în translocarea sa ajunge la semnalul de terminare, un g 
oâon non-sena, UAA, UAG gau U pentru care nu există anticodon, 
Dolipépiidio'este eliberat, ribosomul se desface $n sele 
ἀουᾶ componente, ARNm este degradat, gruparea formil sau însăşi 
fiet este înâepărtaţă de la capătul N terminal al lanţului, iar 
proteina îşi organizează struotura spaţială caraoteristicü gi de- 
vine biologic activă, Ανν... de 


Pe măsură ce un ríbosom avansează spre oodonul următor, un 
alt ribosom se leagă de primul codon formindu-se astfel un poli- 
som oare permite ca o singură moleculă ARNm să fie tradusă simul- 
tan în msi multe oópii polipeptidice. -.. . - 

. In capitole următoare vom studia interferența unor. antibio- 
tice şi toxine bacteriene în sinteza proteică, τετ πα... 
€ Explicații ce este, gun se face gi pentru ee se face 

transcrierea mesajului genetic. Fen 
| € Precizaţi cine şi cum face traducerea mesajului genetic. 

Ὁ Descrieţi cum funstioneazá ribosomii în sinteza proteică. 


3.3.3. Reglarea sintezei enzimatice 
Bacteriile nu exprimă în fiecare moment toate caracterele 
înscrise în genom. De regulă sînt exprimate fenotipie continuu 
numai genele care codifică structurile implicate în creşterea şi 
diviziunea celulei, Asemenea gene se numesc gene constitutive, 
Sinteze continuă a enzimelor implicate în elivarea unor nutrienți 
prezenţi intermitent în mediu sau $n sinteza unor metaboliți care 
pot apare şi preformati în mediu ar fi neecononică pentru bacte- 
rie (un dezavantaj selectiv). De aceea,expresia genelor care co- 
a4fică asemenea enzime este reglată în funcție de condiţiile de 
meătu. Dintre mecanismele de reglare 061 mei bine studiate sînt 
cele care decurg din modelul operonului propus de Jacob gi Monod. 
Un operon reunegte o serie continuă de gene structurale, ca- 
re codifică enzime implicate în 86096891 oale metabolică gi elemen- 
te de reglare a tranacrierii lor: promotorul gi operatorul. 9p$- 
ratorul este o secvență nucleotidicá plasată între promotor şi 


genele structurale. Gene reglatoare, situată 18 distanţă σα 
ron, codifică o proteină oitoplasmică constitutivá numită represor. 
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Operatorul oare a reacţionat speaifio ου represorul său împiedică 
‘trecerea ARN-polimerazei de la promotor apre genele atruoturale 


şi previne astfel transcrierea (fig.3-4). 
SIS TEMUL. INOU Bil 
IARTA 


LAM E 


! 
i Tiaducerta 
ı Enzima | ! ! Επζήπρ 


e zina! 
N JaducforW se ..! “. ram 
809 κο E yu! 


=- T i A | 
. fth cacat datate 
ay! 


SISTEMUL REPRESIBIL © Me περ τ, κος ἐξ 
Inainte de reese 4 Um vou rr Apárgyesp 


E P. m `. Meuse es 
1 geo etg za ^ 


Pig.3-4 Modelul operonului propus de Jaoob » Monoă uiri 'expli- 

carea reglării sintezei proteice, Sistemul induotibil pune în jos 

un reprae gi an ο... iar 99] ο ωρα un ορ ποσα si 
2c. wn ο... σα, 


Aceste sisteme de reglare a Y exprimării DOCE detòrmini dm 
populaţiile baoteriene variaţii. fenotipioe care: (1) adaptează 
ansamblul unei populaţii: ου. acelagi genotip la oonditii modifiea- 
te de mediu, (11). nu se transmit ereditar = gi (sit) dispar odatá 
cu sonâiţia sare det indus. ! 


κ αν Inductis LU quii ο. pO NN coli culti- 
vatăě într-un mediu care îi oferă glicerol oa unioá sursă de car- 
bon sintetizează enzimele implicate în oatabolizarea lactozei nu- 
nat $n cantități infime, Cînd laotoza este adăugată la mediul de 
onltură, selulele sintetizează ο galaotozid-permeazü, oare trans- 
portë activ lactoza din mediu $n sitoplasmă, o beta-galaotozidazàá, 
care hidrolizează lactoza în glucoză gi galaotozü, şi o thiogalao- 
tozid-transacetilază, In absenţa laotozei transorierea oelor trei - 
gene Btruetursle ale operonului laotozei este oprită prin fixarea 
eficientă pe operator a unui represor oitoplasmio,. Laotoza aotio- 

| neazá oa induotor gi reduce afinitatea represorului pentru opera= 
tor 0988 06. permite exprimarea operonului, adică transorierea ge- | 
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nelor struoturale în ARNm TY 3-4). 

3.3.3.2. Represia exprimării unui operon., E,00241 cultivată $n ab- 
senţa triptofanului 164 sintetizează acest aminoaoid. Din momentul 
în oare triptofanul este adăugat la mediul de cultură, celulele 
sisteazá sinteza celor patru enzime implicate în sinteza tzriptofa- 
nului, Gena reglaţoare din operonul triptofanului codifică un 
&porepresor ou afinitate insuficientă pentru operator; ca atare 


" trensoriptia genelor structurale ale acestui operon are loo. Trip- 


tofenul acţionează ca un oorepresor gi oregte afinitatea aporepre- 
gorului pentru operator - trenBoriptia genelos. etruoturale 
încetează (18.24) 


e Explicati de ve fénobioui: Bnet: Paaterii- nu deprins în mod 
ο în fiecare moment. toate. caracterele. codificate în 


, geno 
e Definigi variația fenotipică, ois vues 
€ Definiţii genele Sonae ave e x 
€ Descrieţi operonul. : 
. 9 Descrieti mecanismul Anduotibil de control al sintezei 


` enzímelor. . 
| € Descrieţi. mecanismul represibil de. control al sintezei 
ο πα δν κ. ο ο ο κα τες 
2.4. VARIATIA. GENOTIPICA καὶ NE p» " eu m η 


Variația genotipiok eje modificare brüsok;  trenemisibilk 
ereáitar, a unuia seu mai! multor caractere. Două mecanisme esen- 
tiale generează vaziaţi: jgenetice: mutaţia şi transferul de ADN 
urmat de recombinare genetică. Consecințe. acestor variații este 
apariţia unui individ cu caractere noi, diferite de ale tipului 


perei, pe oare le poate: transmite „descendenţi lor. κε 


. Definiji variaţia goliet tol. | 
(9 Precizati cele oui mari mecanisme ale variaţiei genetice. 


2.4.1, Mutaţia 


| Mutaţia este ο modificare. dooidentalk $n τοις nuoleoti- 


.. &iícÉ a unei gene. Ba apare ca o „eroare, spontană (oauză necunos- 
. eutá) sau indusă, imprevizibilă, în replioarea ADN, Diferitele 


forme ale unei gene apărute prin mutație se numesc alele şi ocupă 
μας loous genetio ca gi gena originală, - 


3. 4.1, Y, Modalităţi. ale mutatiei. Mutatii pot să apară τι. 


Ἀν Substitutia unei perechi de baze. Aceasta modifică un. osin- 
gur codon, πε poate fi una din următoarele trei: 
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- Apariţia unui nou codon oare codifioÁ alt aminoacid deoít 
codonul inițial. In lanțul polipeptidio un aminoacid va fi Ίπ]ο- 
ouit ou altul. De ex., tripletul original ΕΛΑ, caro codifică leu- 
cina, ajunge după substituție GTA, oare codifică histidina, Aces- " 
tea sînt numite mutații cu „Bens gro esit". 


- Apariţia unui nou codon ,sinonim", oare codifică áceidgi. 
aminoacid ca gi oodonul initial. , 
- Apariţia unui codon non sens, Când ribosomul, în transloss- 
re ajunge la codonul non sens mutant lanţul polipeptidio este e- 
liberat. Deci mutatiile non sens duo la sinteza de lanţuri poli- 
peptidice incomplete, O mutație non sens în prima genă struotura- 
18 a unui operon poate sista traducerea următoarelor gene. ο age- 
menea glie se numeşte mutație polară, 
+ Inversia unui nucleotid ou alt nuoleotiă, nodifioinà un 
din ure consecinţe similare au oele ale substituţiei, | 
111. Insertiile sau deletiile uneia ori: mai multor perechi de 
baze deoalează faza de citire 8 mesajului genetic, ceea oe schim- 
bă semnificatia secventei dispusă. distal faţă de mutație. De ex., 
mesajul secventei originale! ---AAC/GAA/CGO/TGA/T-- prin üeletie 
primei baze.devine ---/ACG/AAC/ GCT/ GA?/ --- . La nivel polipeptidio 
aceasta înseamnă însă schimbarea: Becventei leuciní-histidini- 
&ieniná-treoniná ου seoventa oistină-leuoină-arginină-leucină, 
&dicÉ un nou peptid. Acestea sînt mutații ou „schimbare de 


proiect". 
3.4.1.2., Mutaţiile gecundare Sa CaNT ORA tohotia unei gene care a 
fost obiectul unei mutații. anterioare, Ele: pot fi: mutații rever- 
83, care restebileso secvenţa. nuoleotidicá originară, sau mutații 5 
Bupresoere, oare permit exprimarea funcţiei anterioare a genei, 
deşi o modificare a gecventei bazelor persistá, Uneori mutatii se- 
oundere generează speoii de ARNt oapabile să reounoască un oodon 
non sens ceea oe permite continuarea sintezei lanţului polipepti- 
dic dincolo de semnalul terminal generat de prima mutatie. Alte 
ori inserţia unei perechi de baze restabilegte faza corectă de 
citire a mesajului modificată printr-o deletie anterioară. Invers, 
ο deleţie secundará poate restabili faza de oitire modificată de 
inserţia unei perechi de baze. Considerínd exemplul de mai sus, . 
să ne imaginăm că secundar se produce inseríia T între a 2-a şi a 
3-a bază, Secvența va deveni: ACT/GAA/CGO/TGA/T--. Se observá că . | 
în raport ou Beoventa originală un singur triplet de. baze rămîne ` 
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255-5 
τ, modificat, a | ! ΠΗ͂ | 
| ο... Bitelia νὰ [ΠΠ patru modalităţi prin c care. 


à Pe rA ena e Diferentiagi mutați M μα sens  gregit" de mutaţia cu 
că ^ ^. mBohimbate de pro 
„9 Preocizaţi oe rblajie există titre mutaţia non gene. "E 
QN mutatia polară, . E 
| ` @ Expliceţi oum poate o mutație seounăară ek. restaureze fonó- 
E e e DN NEM ana gene stante: giis «8 didi on. ESAE s 
bs nk πο. Me : | 


3.4.1. M ο... "m re KEY E “Ceiuia;: are ομως. prin. 
oare recunoaşte erorile de replicare 816 ADN. şi le poate corecta’ 


$n anumite limite, Mecanismul: de „Lepa rare pr pin. excizie pune. i5 56. 
-Joc patru. tipuri de enzime: (1) Enáonuoleaze recunosc. 'situsul e 
rorii gi clivează: aatena 46: ADN. nou “formată de: ο΄ parto gi de. ale 
ta a erorii. (11) 0: 3'*. exonueleazá. exoizează. situsul. erorii prin“ 
digestie. secvenţială, ` (211). 'ADN-polimeraza: resintetizează mat 
tul exoizat utilizînd ca matriţă catena: complementară, αν) ο) 

ADS-ligază reface continuitatea: catenei: 'wreparate" ; Intervalul - 

b în. care poate . interveni mecanismul de. reparare: prin exoizie esta. A 
foarte seurt: de la. Binteza noii catene. ADN: „până: 18. metilarea. ei 2 
τως; mai 308). După metilare mecanismul: devine: ineficient, τ ue 
- Dacă furoa de replicare este blocată, la nivelul acestor. bas 
. £giuni, celula pune. în doc. un: mecanism de; “reparare: industibil. numit. 
 ge-mo 5,0,5; In acest răspuns 'seovenţa. fenomenelor: începe cu sp 
τος “elivarea. enzimatică si digestia. secvenţială a situsului. lesiuii. | 
Proteina rec A, produs al genei peo A, se. „fixează la nivelul. 

`- mspăpturiin pe catena âe ADN intactă gi este activată. realiaind 
„două funegii: (4) iniţiază. reoombinüri genetice. (vezi. mai jos),: 

<- oare pot fi o formă de reparare, şi (11) &otioninà. 68. ο. ahi 
“ 4naetivează o sumă de represori: ai unor profagi. (vezi capitolul. 
^ >, 5) gi 84 genelor oaze codifică enzimele implicate în sistemul de: .. 
^ reparare ADN, Consecințele activării proteinei. rec A sînt deci. Pe 
^" lîngă rata oresoutá a recombinárilor genetice: şi inducția siste-: SS 
mM. enzimatio de. reparare a ADN gi induotia profagtlor.. it. 


| E Explicafi ο cum. tunoţionează mecanismul de: reparare. prin 


=< exoizio al ADN, 
| € Explicaţi. relaţia dintre acest. mooanisn 5 răspunsul + 
„86.5, al. celulei bacteriene, μα I e s Acn 


HR daa ia. p ο το t πο ον se. Καρλ care "apar: a 


CE Scanned with OKEN Scanner 


(ow 86 a 
conaf.üerato normale ϐ bacteriilor 


me oregterii. în cond 44 
uno» agenţi {18464 (radiaţii ultré- 


le: numim ο) ΣΤ e. Sub aoţiunea 
; wiolete, ionisente) saw ohimiol. (analogi 64. banoior azotate, 85 


"genţi alohilanţi 8044 nitros), numiţi agenţi. mutarent, froovéntà α Ἢ 
; erorilor de replicare a ADN oregte,: Aar 08. VIRALE . bpegto gi rate ? 


-mutatilor, pe oare 1e humim mutatii induse, 
oo Indiferent de 6944444109 în oare spar, spontono: neu induse, 


„mutațiile au un ceraoter imprevisibil, na ΚΕΑ κα pente 
“A anumit loous genetic, ATEM M" | 


Φ Numiţi doi a u 
fim n stems su w caracter topeste 


"mE Mutesiile pi fezotipul: celular. Χαμ αλα viu 
(oare: interesează :0: singură pereohe de: base) gínt freovent TT 


"eeptibile, fie din. sauza: apariției de: 'eodoni: wBinonimi, fie 448 
 .esuzk 4 să modificarea unui singur. aninoaoid din afara- situsului 
aeetiv nu: afeotează fünotia polipeptidului sodificat. de gena mue 
"tentă, Mutaţiile intinse. aiteobanaă pati, ολα Fdaietipăl: cous 
Jeil. J 

EC JPenotipis, mutejiile i ΥΣ tradas: HA. pierderea + nor p 

mau funotíi (098 mai: frecventă. eventualitate). sau. prin dobindires 
capacităţii, ae sinteză ϐ unor noi struoturi: 'funoţionale, Au fost Ἢ 
|4solate mutante. ;bioohimioe, morfologice shțigtatea de. s vident, 

„de rezistenţă 14 apai: antistorobtent, . MA | 

3.41.6» Mutată. : popniationsl. data misatiei este e probas 
biiitaţes apariției unei: mutații,” 80 măsoară per celulă gi per ge- 
„neraţie; Bate foarte redusă: pentru un singur. caracter este de 008 
40" κα dar pentru ουδ. caractere. de 10° 8 Ou. alte. ouvinte, probabi- 
4118594 apariţiei unei. mutante pentru un ᾽δανϑοὺθς este de 118. 
fieoare 10?01viziuni eelulare,. Rata mutație. oregte sub acţiunea . 

. agențilee muţageni, dn: asul mutaţiilor spontane, „poate. orégte. . — 
efnà ο primă mutație. 4nteréseask. gene: pere: speoifiok enzime . Ampli- 
9566 $n replidarea ΑΡ. în meoanismul de reparare al ADN ga ο 

; Exeocyenta s 54198 proporţia unei anumite mutante inir-o pe 
lejie: bacteriană, poate oreto. oa urmare a. aleea care ata 
| e relativă sau absolută, :. : Eo 
 Beleoţia relativi ge produoe ond mutante are να bimp ae ο 
serait mai sourt: deoît 64} al . populaţiei parentale, s us 
prestiá abeoiută s are. oe etna. saupra: unet Mia wee 
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piene ; aotionează un factor ΓΙ dozvoltării uet mutanto, dar 
defavorabil populației. parentale, Selecţia, prin: epuizarea. eulturii E. 
pe ò placă οὐ mediu agarizat, care permite dezvoltarea exolusivă 
"a unei mutante, este una din metodele aurent folosite pentru; ον. 
_- pâstarea lor în populaţiile bacteriene, Datorită efioientei, Be- 
"jeotia absolută joacă un rol important în. miorobiologia praotiok, 
inclusiv cea medical, Să considerăm o populaţie. baoteriană sens. 
gibilă 18 streptomioină (8g) în care există ou ο frecventá 49 a, 
307" ο mutantă rezistentă (85). In vonâiţii obişnuite nu putem . mL 
sesiza prezenţa mutantei 9r, Este suficientă însă o. singură μα 
„oare pe un mediu ou etreptonioink. pentru a se: 5616088. ο. 91ου Ss, 
„populaţia parentală Sg fiind eliminată, Asemenea. fenomene de se- ^ 
lecţie a olonelor rezistente la. antibiotioe: au: loc. ei. în organis- ` 
e bolnavilor 1n. cursul entibiotiooterapiet: unor Anfeottts iz 


ρὸν "e Mlegei di, deiorieși două etecte. ele. amtajtei asupra 
"T fenotipului celular, 
e ο... diferenţele. dintre. rata mmitagiei ei freovente. 
^25 παξβηῦθ]ον $ntr-o populație. bacteriană, : 
.. 9 Diferentjisti. HE m peu iva: io selaotta. sbsolutk a a 
TE mutante αν ci l ο lia 


rus. v. "n 
TE "n -- ο. ' 
. 
etat 


τ 8e. eunosa E ποδια. a  $rahafer e materialului. genetis "s 
„de 15 o b&oteri οὗ 16 una ᾿Σ6οΦν{οχί᾽ (i) transformarea, Ἢ dd, 
444). transferul mediat prin. baoteriofagi gi (111) eonjugsrea. Pi 
^ esae din &oeste trei mécanisme. poate. ‘realiza. &ransfér. de gene us 
 axomosomale - gau transfer plaenidio,: Indiferent de: modalitatea iy pue 
^ prin sare se. realizeazá, transferul genetie.ila. bactérii se face © 
"$n sens unio gi este “partials donorul transfer geseptorului nu- ` : 
mai o porţiune limitată dih genomul; său. Materialul. genetio trans-.. 
. feret de la donor + se ο. szoesnet, der sel propriu rpm 
dui sndogenot. - pra bacs Amin pnis y 
EEr W EFS 1e Beoonbinere. seti du  baoterta. πουορίος exogenotul ` : 
me menține. oa entitate numai. dao. este ES replicon. Existența ia 
dependentă a exogenotului de. provenienti egomeorati (stare. de. 7. 
-$ diploidie parţială) este temporară. - PEN ay fice ex $n 
:0,3,4,2,1.1. Mod difioaren gi restriaţia. Pentru a se. apăra ae efeo- - 
-tele virtual nocive ale pătrunderii de ADN străin în o6lulă, mul-: 
ο baoterii pun în joo două meoanisme complementare, modificarea” S 
egt restrisție, sontzolate enzimatie git eu Wario etd de genai. | 
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< Modifionrea consté în metilarea bazelor. μη ADN. în po- 
zitti: specifice; -Metilarea este progresivă, pe măsura sintezei no- 

lor catene de ADN, Orice moleculă de ADN oare nu a suferit aoeas- ` 
cosk modifioare spenifioă este degradată prin restriojíe. . Lov : 
: . Resiriotia este un proaes de degradare a ADN oontrolat de en- 
inele numite enăonuoleaze de restriotie. Acestea reounoso gi oli- 
. veazü secvenţe. specifice de 6-8. pb dare constituie un palindron, 
᾿ măică se citeso identio $n ambele; üireotii eonsiderate de 18 ez- 
tremitatea. 3na fiecărei. dateno ADN, Fiecare specie are propriile - 

enzime de: mestriogie. De: exe Basel posedă, o  endontaleasă, 

Boo RI, „oare reóunoagte aesventar 

: το c dumme eros oec PS quim Ris 

RENS. ah cadera e πο αυ ο MED Ve 


pe sare κο aliveask. în: poziţie. ER maronte' de săgeți.: pe 

Tiscul mároheazk bazele: metilate spesifio. de. 'enzima- de: modificare 
proprie -E solis ‘După motilare dosastă. secventk numai eate finta 
uiii Beo. RIS | κ 4 


-- Diego isaţi. 1o0ul. modi fielril gil — 1 P ο όνος. shed 
Ὃ felulei. besterdede: d agrasiunen, prin: ADE :8 wie οτος ie: 


: După. drdnstérhl: genetio, exogenotul pu ο ο numat - 
“intr-un umăr imitaţ d de, aeiule în sare a: avut. 198.  memanbiaarea. = 


A ''.. ο πσοωο- σοι p» 
E tacea reg tec dt 


[£1 
io [i 
151. 
: 4 : 
| 21 

EJ- 
Hel: 

ai 
3 4. 


po PEEN VAN a calit: | geneselisabe; 
m otul parţial gi temporar apărut prin transfer gene- 
A Pe, ae unge albă reprezintă endogenotul ou genele marcate 
prin litere de la a la i,- iar anaga neagră saagenatu) ou 
“elelele E, F gi G, Prin rupere (B) gi reunire , endo- 
- genotul intai pecete Peg ον deu 
T: enei f. Diviziunea gegregar 
πώς 5 Ἢ recombinant stabil ( (D) 


Rovonbinarea generalizată presupune ο ΜΗ onelogie struo- 
gurali între, ‘exogeno, e Patorenet e: De 80998: eate ossia n numai 


ὄν alie 


i 
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Es intro tulpini ale ințiotagi speci. sau ale vei apeoii înrudite. 
„Un grup de indivizi ntre care: ente. posibil: transferul. ας i 
(prin transformare, trensduetie, conjugare: TTE oonstituie ;0 ia. 
4,  genoSpecie. Membrii. unei genospeoii nu aparţin $n mod peons în... 
«191894 taxospeoii, pot fi din. texospecit fnrudite. ... τ... A 
-'''. Imediat după transfer, exo- şi enáogenotul îşi alinsază. Boc- 
A vengele din regiunea de omologie etruoturalí. Urmează ruperea oe- ` 
“dom două molecule gi reunirea lor după! |ubstituirea uneia sau mai - 
multor alele ale énàogenotului su 'geleé orespunzătoare: ale. exoge- . 
— notului (fig.3-5). Recombinarea generalizată este controlat să lle... 
genele 295, care codifică. enzimele: implicate în: acest fenomen..- = 
 Mutatii la nivelul. genelor reo sosa sennifiontiv etiotenta eure 
3 pcdes genita s His NES ο ο ος : 


Puls die trensposeblls. sînt. sécvente. ADS. :epecifioe 4 ale οἶτος. οόράς P 
. pot deplasa de 1a un ditus- 14. altul in genomul. banterieai ι seu. y Tito: 
Men αν. se τ... ΟΣ EM 
Ew Bunoss. pue negat ον ον 
< "transpossbile:: fi) 886-.. ο 7 
. SNOR 619 -ĉe serte (18), EN 
Imc dimensiuni de: ó,8-1,4.. | 
Eb (1i Eb x 1000 pb, 81 E 
ME CLER &ranspozonii (2n), MES 
; iménsiuni de: 3-20" Kb. ο 
Structure. elementelor! . pu 
/&rensporabile distingem: COE 
i um repetüri inversate ο ος 
ο. 20-40 pb, oare flanshea- —— c 
să elementul. 84. eint sieur, E 
i EN η 3-6 Harta fantorului R 65; Dedi 
= auri de recunoaştere : NETTES (0,25,50,75) maroheazá. dis- - 
: pentru enzimele care sel .; tantele 1n Kilobaze, τρ R- : 
oare poar na de rezisten a Κᾶ-.. 
5 trolează repliceree, Wu iat poy (Km) este flancat de două © 
| ţia gi transpoziţia μαι ο... TiO. Ta ze i 2 
j sân gerate: o copie a £ 
e (transpozeze); unii trens-. 'trangpozon de: realiste ă la setres o 
. pozoni sînt flancați de IS; fato aver Planoat de, ouă d HM 
bc e tate inversa na eB 
opoe Bene oare o0difică unui transpozon flanoalde dou UN 
jo propriile transpozaze gt, ^ repetate inversat, dar neidentificate 
» eventual, represori ab mt Kohen qi Bopeaka,. 3918): i 
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acestora; | 
. ` = presento 18. transpozoni, dar absente 38 18, gene care 86 exe- 
primă $n fenotipul gazdei prin rezistență 18 diferite antibiotice, 
„Bot: factori de patogenitete oau activităţi bioohimios (fig.3-6). ` ui 
` Pranspoziţia reunegte caractere ale replioării gi recombină= - 
"TE ADN, Elementul transpozabil rămîne $n poziția inițială gi nu- 
mai oópii ale sale se înseră în situauri, frecvent nespecifioe, de P 
pe acelaşi replioon seu pe alţi ropliooni ai genomului, Insezţia. > 
| elementului transpozabii tntreo „genă fuünotionalá determină o muta- 
tie ou pierdere de funoţie (de ex., de la nutriția prototrofá 18 
cea auxotrofă (vezi Capitolul 4), După deletia elementului trans-. 
pozabil (eveniment de regulă mai rar dooft ingertie), acepte gene 
nütante revin la expresia normală,- ο.” | 
. Independența relativă: 8. „transpoziţiei de omologi& elenentelor 
adebposibiis. şi. sítusurilor de 'inserţie permite transferul infor- 
“maţiei genetice, eu reasorterea. .coneeoutivi a genomului; între 
tulpini ale. unor: ᾿Βρϑο11: îndepărtaţe taxonomio s Aceasta. explică as 
"tentis ου care. este: studiată. transpozitia pentru implicațiile &- . 
'"Bupra. capacităţilor, adaptative. ale bacteriilor, Astfel transpozi= 
eis explică formarea: gi: evoluţia “actorilor R prin : -180rierea N o 
"nor trenspozoni de rezistență la- antibiotice Pe goheletul nor io. 
plasmide eriptioe. ο ο ενα κ νοκ. ET 


κα ώμο apare. ia  intdeziirea, în οτοποβο-.᾿ 


md bacterian: a unor: :episomi (de. ex: factorul F). sau: 8 unor pro- . 


„fagi: (vezi Capitolul '5). şi implică. o zonă de omólogie restrânsă . 
Er otteva pb, prezentă po. ambele. elemente: genetice şi numită 


gitvs de ataşare speoifio, Numărul situsurilor de atagan ale us 
unui episom pe 0romoson. este Mattety cj. stea fe aid ps 


^e Denerteţi mooani omal penonbinării generalizate, a H 
e DAI iransposonii ο Ὁ ora 
Ed. rang € 9. a 
ΠΠ ἢ Bs liosți transpozitià ei pisati. looul ei in reasorta- B 

^ o pea. informaţiei genetioe a baoteriilor, Preciza i de ον. 
ozitie este numită recombinare „nelegiti | ei 


Pui 9 perii Σαρ Βάρη | situs specifici. TTE 


3,442, "d eate un transfer genetio realisat oina bios 
veris. receptor. acceptă ADN liber provenit de la o bacterie donor. | 
Prima transformare a fost desorisü în 1928 de către Griffith 
în osul: unor «ποοοοηει festa dia hune pe oase l^ ECT 
pentru. goareoí. Pop gent zola | e e oare 19 aec. 
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texnini. 16 bolnavi formează culturi 3, sînţ oapaulaţi, (au τοὺς ΓΗ f 
densifionte 83 serotipuri oapaulaxe) gi sînt foarte vizulenţi pen- 
peu goareoe (determină înfeoţie septioomioi mortală după inooulé-. 
„men uboutanată-a 1-2 pneumonooi), Prin repiokri repetate pe medii 
de cultură in vitro, pneumooooii süfür variaţia 8 ^ “R, pierd oa- 
paeitatea âe a sintetiza oepeula gi, odată ou aceasta, virulenta 
pontxu goavene, Oriffith.a observat οὔ goareoii inooulaţi ou ο E 
euepeneie mixtă de paeumoooní serotip 1 omorfti prin oăldură gi 


pheunooo0t vii ai vantantei neoapsulate provenită din serotipul 2 
füceeu o infeoţie septioemiol mortală. iar în hemooulturile gos- ΄ 


pectlor morti inola pneumonooi serotip l (416.21). In 1944 Avery, 
. ξἀφιπαὸς τὰ... :.'.. Gem μα. 


că o substanţă 


ieumooooilor ` 
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"HN άν oràinul. a SUB n cis 8 nolesuleior de ADN eromosomal saù 
păstrarea. integrităţii ADN plasmidio; τ 

: 41, starea de competent a tulpinii receptos, d ini να. impii- 
οἵ sinteza unor molecule proteice, care leagă speaifio ADN la mom- 


- brana celulară, gi acceptarea tranamembranară a ADN-ului legat. Μο- ? 
mentul apariţiei, durata gi condiţiile de mediu în oare se mani- 
festi starea de competenţă. variază au Speoia baoteriană,. 


Ultima etapă. a transformării presupune o reoombinare gonerü- 
EUM De 83688 nu 'oriae moleculă de ADN oromosomai aooeptată d 
^ etre o baoterie competentă este în mod nécesar transformant, oi 
numai cele oara. provin: de: la άρα. din enseagi. ο... ou "Eus 
“tulpina receptor, ... o i l 
so, o Variați. markeri genetiei (ae patogenitate, bioohinisi, de κής 
~ zistenţă la antibiotice). au fost: transferați. prin. transformare, 
-In prezența unui ΄9χο98΄ de. ADN transformant „numai 'ooa lof din οὐ- .. 
alele competente . sînt. transformate. pentru un. marker = genetio oe s 
Ies ud ον ci UT ον rm | a Te 
ο dm medii naturale: "rensformarea - are conditi imitative lega- 
E de. eliberarea fragmentelor. de ME ale donorului n ;psoteoste κ 
Yer. -- ae nuoleaze. siens Ce ο ο“ τὸν ue 


E 3442 3. Zranstera) cozetia sediat de banterioteai | 

3.4.2; 3.1. ^ Transáuctia este un transfer, de 18 o. baoterie ia alta, 

de gene oromosomale. sau plásmidioe realisat printr-un bacterio-: 
"feg proàus ae. altre bacteria donor. ransduotori sînt, în general, - 
fegii. temperati gi, numai ocazional, - unele. mutante. ale fegilor vif | 
Ceslengt: (vezi Capitolul 5), : ec ARCA dece e cone j ο. | 
E ‘In report ou starea integrată în. oromosom sau atoni a dp d 
aia it. original” în bacteria donor, s-au. desorisi ; trensăueţia PS 
restrânsă. gi. transduoția: generalizată. . d POS ui | 

` fransduotie generalizată poate fi realizată de un mare inde e. 


a. fati neintegraţi în eromosomul. baoterian. Rien oínd intrá in 
"atolul litio. Cu o: freoventü redusă, 46 109-107, unele. oapside ` 
.fegice.inohid fregmente de ADN al gazdei ta 1 os. de ADN fagio. s a 
rice fragment cromosoma} sau extraocromosomal' 'din ADN-ul gazdei . 
“poate fi încapaiăat, ou conditia.sÉ fie redus la dimensiunile ` .. 
ADN fagio (οσα 2% àin oromòsom) . Această dimensionare a fragmen- .- 
„telor. de: ΑΡΗ. este: realizată de „faatorul morfopoietie", produs al^ 
| unor gene fagioe, oare: se. complexează 18 ADN fagio gi numai o08- i 
sional. la: fragnente: din ADN-ul. kaider. ou sare conetituie: matrija 
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Saten asamblarea oapsidei. 

. Fegii transduotori se adsorb pè baoteria receptivă, dd 1nocu- 
leazá nu ADN fagio,oi ADN-ul celulei donor, din oare o parte se 
integrează în regiunea de omologie structurală a oromosomului ce- 
lulei receptor, iar restul este degradat (fig.3-8), Rezultă trans- 
duotanti stabili oare generează o oloná în care toate celulele 
exprimă markeri cromosomali transdugi, Cu o frecvenţă mai mare 


BacterisA | bas : 
Dono ADNA a | | HARE | | 
S. 4 ti. A | 
A / Ce san" y / Co 
Ba =] e —— 


Bacibria B 
pr 


Fagul Transguclor 


 Jmcagsid, ad " 
iUa omo- Ww ρὠπΌσασια/.. co o Sca aga. | Inócuaaza în batlera 
e: ADN bacterian receptor ὑπ fragment 
T de ADN . ^ti. dn, ADN-ul dac ferze 
egi. i danəfor 


Fig.3-8 Transductia ος Cina badterta ΜΡ 

a unui profag extracromosomal (1) intră în ciolul litic, 

ADN-ul eromosomal este hidrolizat $n mioi fragmente (2) 

din care unele sînt accidental inoapsidate (3-4) eu forma- 

rea unor particule fagice transductoare, Infecția cu o a- 

gemenea Ji pets fagică inoculează $n bacteria repeptar 
dieu cd n al bacteriei donor (5). 


însă οπαδό να: transdus nu Bé integrează ci, sub ος unui 
factor al celulei receptor, se circularizează gi persistă fără . 
capacitate de replicare, Asemenea transduotanţi, numiţi abortivi, 
genereazá o clon din care. o singură celulă, partial diploidá, 
exprimă caracterul transdus. Plaemidele transduse integral se 
menţin în celula receptor extracromosomial eu. replicare autonomá, 
Transduotia restrínsá este realizată de fagi care se inte- 
grează $n cromosom la gitusuri de atagare apecifiee,. Aşa sînt fa- 
gii ^ ei E,c0lí, care se integrează între operonii gal si bio. 
ADN-ul transdugB Be limitează numai 18 gene ale unuia din aceşti 
doi operoni incluse în ansa de ο aberantă a pratapan κ din 


cromosom. | | 
| " Tpansduotfis are o pondent tnsemnatá "m realizarea transfe- 


zului genetio la bacterii în condiţii naturale. 


zogenioă oonstá în apariţia unui nou ys 


3. 4.2. 3. 2, 0 Conversia 
| oare găzduieso un profos: Noul caracter « es- 


raster la bacteriile 
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46 oodifioat de genomul fagio prin gene onre vămân nereprimate, 
. 0616 mat ounosoute fenomene de oonversie lizogenioă sînt: toxigene- 


. g& baocililor. difterioi, a unor olostridii g.a., ninteza antigene- 


lor 0:10 gi 0:34 la Salmonella Totalitatea baotariilor lizogene 
“manifestă noul caracter în interval de cîteva minute gi 31 păs- 


“trează oft timp găzâuieao profagul. 


e Definiti transformarea. — Ὃ. 0 ἘΝ πι 

e Enumeraţi cele două condiţii 4ο bază ale transformării, 

e Explicaţi de ce imprimă ele un caracter limitativ fenome- 
nului în mediile naturale ale bacteriilor, | 

e Definiti transduotia. CN | 2 

€ Precizati prin oe diferă transduoţia generalizată de 

^ vXransductia restrîneă, ^ - EN b n eia 

€ Definiti conversia lizogenioB. . - 

59.4.2.4. Conjugarea 000000000 E on acd. 

| “Conjugarea este un transfer genetio realizat prin contao; - 

fizic între două bacterii care prezintă polarizare sexuală, Trans- 


ferul se face în sens unic de le celula donor către cea receptor, 
iar âupă transfer celula donor rămîne viabilă, - |. ο. lf 


ER Conjugarea este frecventá la bacteriile gram-negativ, A fost | 
demonstrată şi la unele bacterii grem-pozitiv (Streptomyces sp., 
 f&repíososous 8p.) 07 bel masă κ aper P Umi iU 
Capacitatea de donor este conferită de plasmide conjugative 

eu caracter episomal, Cele mai cunoscute plasmide conjugative 
sînt: factorii de sex (de ex., factorul F descris la tulpina K12 
üe 7,0014); factorii R Bau de rezistenţă 14 antibiotice, unii 
factori col ş.a. Aceste plasmide codifisl, prin genele tra sau de 
‘transfer, grup de peste 12 gene reunite într-un operon, structuri 
gi enzime necesare transferului ADN, Mecanismele de conjugare 
sînt diferite la bacteriile gram-negativ şi gram-pozitiv. 

 Factorul F şi fiziologia conjugárii bacteriilor gram-negativ 
prin páli gezuali, Bacteriile care poartă factorul F au caracter 
¿snor gi sînt numite F*, Cele care nu îl posedă sînt numite F şi 
eu carecter receptor, Ἢ dus | POP Seri t 

| Principale structură de transfer codificată de gene tra sînt 
ρ1144 gexuali de pe suprafaţa bacteriilor donor. Prin fixarea pi- 
141οσ sexuali pe receptori de membrană ai bacteriilor F' din ace- 
saşi. Specie sau din specii înrudite, se formează o pereche speci- 
fioă. Retractarea pilului sexual în bacteria donor apropie: cele 
Δομᾶ bacterii care vin în contact prin peretele lor. Se formează 
~ pereche eficientă. Aceasta declangeazá replicarea perticulară | 
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a plasmidului, numită κάδο: ae transfer. . | 
Ὁ nublează, codifioath, de o genă tra; olivează: una. din | oatesi 

nele ADN într-un situa numit originea transferului, Capătul liber 

5! al acestei catene, Aireoţionat de oštro o enzimă specificată ae 
o altă genă tra, tree prin puntea. de legătură în celula reoeptor, 

he sintetizează oatenele complementare gi moleculele fiioe 86 oir- 

oularisează respeotiv pub controlul ADN-polimerazelor gi ligazelor 

gasăei, Cuplul ge rupe şi resultà două baoterii Lu Mess 9). B. 


ficienta acestui » 
transfer este mare: qo το U pita 
aupă numai 9.028. iii i pw 


| ην πων yi "t 
de contact E O views ilum necs aM amm oco 
aU "Transfer Ft. 
populaţie pt οἱ ἘΠ OEA HUNC UD ELIT e RM 
F” 5ος din bacteri- | SUIV | MET C 
ile Σ΄ devin F°. Aid. add CELRRMCA qi | 
Un plasmid P 


sonjugativ poate ` să | 
asigure pe lîngă 
propriul μον E | EI | 
gi transferul spe- ` || N 

eific al anumitor | ^— 

giemiüs nesonju- -p Pie. 3-9 Fiziologia. eonjugării “unei bacterii 
gative, fenomen = ou ο bacterie F^. In cursul replicárii o 


da Mace cae: a factorului F din. dreapta este trans- 
norit κ’ aai baeteriei Lpesepton f oare. devine Σ ER 


seu transferul ^ — 
unor gene e eromosomele, 
Donorii Hfr gi. | franefervl Atenin 
în cursul conjugării getiteior pt gi F7 aai ο eventualitate, ra- 
ră, Intr-o populaţie Ft , 0u Ο freoventá redusă, de numai 10” ?/ge- 
ner&tíe, factorul F ge poate integra în oromosom în 508 8-10 si- 
tusuri specifice, Celulele ou factorul F integrat pot genera clo-. 
ne care transferă în cursul conjugürii gene oromosomale ου ο 
frecvenţă egală eu cea a transferului factorului F de către bac- 
teriile y*, adică de ordinul a loo% De aceea, asemenea 91989 ου - 
factorul F integrat se numeso Hfr (de la ) high frequenoy of — 
pecombinentg), | 
Cînd se amestecă bacterii Hfr ou un exces de bacterii F^ fi-: 
“'eoare baoterie Hfr are ganga de a contacta o bacterie F”. Forma- 
rea B. rhe ado are 100 oum. s-a desoris mai sus, Transferul rep 
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cativ este iniţiat gi începe ou genele oromosomale plasate de o. 
parte a plasmidului F şi efíirgegte ou cele de partea opusă, ultimi- 
le transferate fiind genele tra plasmidioe (fig.3-10). Transferul 

è A j 


a. | . 
f y^ | | 


Bacteja recep!or pă 
| femsler qe μι 


Bateria M r2) ^ 


Fig.3-lo Fiziologia conjugării unei bacterii Hfr cu o bacterie 
F^. Stînga sus: integrarea factorului F (cercul mic) în cromo- 
som (cercul mare). Pe cromosom literele marchează.genele cro- 
mosomale, iar segmentele îngroşate situsurile de omologie 
structurală a ADN în care este posibilă integrarea factorului | 
F. Pe factorul F săgeata marchează situsul în care molecula se 
rupe în timpul transferului conjugativ, iar numerele regiuni 
ale ADN-ului F. In cartuşe: detalii ale integrării, In exemplul 
. ales integrarea factorului F $n cromosom a produs doi donori 
Hfr diferiti. Dreapta jos: conjugarea gi transferul cromosomal. 
Notati că bacteria receptor rămîne, după acest transfer, în 


continuare F'. 


întregului cromosom necesită 120 min. la 37°C (se transferă cca 
5,10 pb/min.) Bombardamentul molecular gi mobilitatea parteneri- 
lor întrerupe însă mai repede puntea citoplasmicá de transfer. De 
aceea, în marea majoritate a cazurilor, în urma conjugárii cu o 
bacterie Hfr, bacteria receptor dobindeste caractere nai, dar rž- 
mîne în continuare F”, " | 
Cuplurile pot fi rupte prin agitarea mecanică a suspensiei 
bacteriene la intervale determinate de timp. Tinînă cont de origi- 
nea transferului şi de timpul necesar pentru transferul la celula 
receptor a unei anumite gene poate fi stabilită harta genetică a 


4a 


cromosomului. | 
Alte plasmide conjugative, factorii R sau factorul col, con- 


trolează conjugarea tot prin pili sexuali, care diferă între ei 


prin receptorii pentru diferiţi bacteriofagi, Spre deosebire de 


—. 
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conjugarea controlată prin factorul F, cea controlată de plasmide- 
le R şi factorii co] este mai puțin io ilie pentru transferul. 

de „gene ΟΣΟΠΟΒΟΠΙΒΙ6. l 

| La bacteriile gram-pozitiv conjugarea ge réalizeázá prin πιθ-- 
canisme diferite cum este agregarea controlată de feromoni sexuali 


specifici. 


e Definiti coh jugarea, 
e Precizati diferenţele structurale între bacteriile gram- 
negativ donor şi cele receptor care participă la un cuplu 

conjugativ. n 
Numiti două plasmide conjugative. 
Desorieti structura unui piasmid. conjugativ. 
Definiti olonele Hfr. 
Explicati efectele transferului genetic 18 ο oloná F^ de- 
la o clonă F 2 de la una Hfr. Ἢ 
Precizaţi ce diferente sînt între cartitatea de ADN trans- 
ferată prin conjugare gi cea ΗΜ prin transductie 
sau pran bon: ο i ο T 


3.4.3. Evoluția gi ada adaptarea bacteriilor. la audis 


———— πο ο ο τα 


. In condiţiile. unui conservatoriem exagerat. sl transmiterii 
informaţiei genetice (i) orice: modificare guficient de intensá gi 
extinsă a mediului ameninţă o specie cu dispariţia; (11) acapara- 
rea unor noi. biotopuri de către. ο. apecie ar fi imposibilă. Aces- 
tea sînt două ipostaze ale supravieţuirii. în lupta pentru exis- 
tenti. Variatia geneticá face. posibilă supraviețuirea prin des- . 
cenâenţii variantelor care. pot asimila. condiții nou ο. de me- 
diu, variante cu avantaje selective. i dE 

 Xutaţia oferă soluţii adaptative. noi e prin aceasta, creează 
potenţial evolutiv, Dar rămîne o` eventualitate restrînsă, chiar 
la scara enormelor populaţii bacteriene. Bacteriile şi-au dezvol- 
tat însă, în paralel, un sistem de reasortare genică, transferul 
genetic gi recombinarea, foarte eficient sub raport adaptativ şi 
i care valorifică soluţii preexistente în populaţiile unei taxo- 

sau genogpecii. In acest sistem de reanortare genică transpoziţia 
gi eređitatea plasmidicá joacă un rol aparte prin capacitátile 
sale impresionante ἂθ amplificare n daanplifioere corelate au 
conâitiile de mediu. 

In concluzie: (1) Transferul gi recombinarea genetică ince- 
nelor structurale gi se interpun ca un tampon 
lutivă gi oeg conservativă a informaţiei canes 
1i genospeoaii bacteriene), (44) Dacă variaţia 


£inesc evoluţia 8° 
între tendinţa evo 
tice (18 soara une 


emisa adaptării şi, atunci cînd se produce prin mutație, 
ste pr | 
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a evoluţiei, neleoția 9049008 oare 0-Mransforali, din postbiltate. 

în realitate adaptativă gi direoționează evoluţie, ^ ^.  . ᾿ 
en lieati cum asigură vartabi "T b ter TET T: 

C πι evolutive şi adaptative "gr Ha ike at " ^ 


| -ADN eucariof. Ὅς ο îi 
^ n ο μον κ lo LA 


i i, fi j 
r λος” E Ur ἢ 


i (OA - : i iU 
OXON -... 


AMP 


anam aaan d 
. hger& .— 
! cavalenia 


' ov 


F ο Amph" ΣΕ 5 
| | ADN străin clonat 


Om hea PRD e T Tm Quamea 
7 E ure E a SuSE Pep Tear. 
Fig. -11 Tehnologia de olonare moleculară a ADN uno 
18 » s MARG E tare sohematioch ^ ` pă PENS 
1345. TEHNOLOGIA DE RECOMBINARE A ADN 
κα. 3 | teriile prin multiplicarea lor rapidă gl economică, . 
| putea deveni instrumente ου randament impresionant pentru biarra 


roduse ale celulelor euoariote (hormoni, inter? s 
ΗΕ ολο ος η 
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s-ar transmite mesajul necesar acestor sinteze. Dar transformarea 
bacteriei cu fragmente de ADN euoariot sau viral rămîne neoperan- 
tá deoarece acestea nu au oapnoitüti de replicon, M ; 


i . Genetica bacteriană a oferit posibilitățile tehnice pentru 
clonarea in vitro a ADN străin în veotori adeovaţi (molecule de 
ADN cu caracter de replicon) cum sînt EF R gau fagíil ^ , 
Cu ADN hibrid astfel obtinut, o tulpin bacteriană judiciíos alea- 
" poate fi transformată, Acesta este principiul ingineriei gene- 
08. οὖν πα ΠΠ i 


Tehnologia de clonare moleoularh a ADN poate fi rezumatü 
astfel (fig.3-11): (i) Vectorul şi molecula de ΑΡΗ străin sînt su- 
puse acţiunii unei endonuoleaze de restriotie oapabilă a realiza 
o elivare âecalată a oatenelor ADN, oare generează capete adezive 
(capete care se pot lega covalent), Dacă se utilizează aceeaşi en- 
zimă de restricţie, de ex. Hind III, pe ambele molecule ADN vor 
apare aceleaşi oapete ο ο ο... ADN străin şi 
vector, amestecate, se circularizeazü gi, prezenţa unei ADN-liga- 
ze, se leagă covalent. Unele vor reconstitui vectorul initial, al- 
tele vor fi însă molecule hibride în cars fragmente de ADN străin, 
cu diferite lungimi, sînt inserate covalent în vector. (iii) Cu | 
amestecul de ADN se transformă o tulpină K12 de E,2o0li gi,utili- 
zînă tehnici de selecție adeovatá,se pot izola transformanti ca- . 
re exprimă âeterminantul străin clonat.-Ca tulpină receptor se 
foloseşte E,ooli K12, o tulpină svirulentá de colecţie, pentru a 
Ὁ ráspíndirii necontrolate.a unei tulpini | 


Φ Explicati interesul implicării baoteríiilor în tehnicile 

| de inginerie genetică, το te URS CES. 
9 Enumeraţi etapele obţinerii unui hibrid bacterian prin 
slonare de ADN străin... ... e 
REZUMAT | 

.Mesajele care sontroleazá activitățile celulare sînt codi- 
ficaţe $n moleoula ADN prin secvențele a patru baze nucleotidice. 
ADN bacterian apare ca o moleculă circulară formată din două ca- 
tene polinuoleotidice anţiparalele, complementare şi înrulate in 
dublu helir, ν΄, τν CR QU E oe Rd TR RE 

Mesajul genetio este transmis celulelor {1109 prin replica- 
rea de tip semiconservativ a ADN. Molecula de ADN se desface în 
cele două catene componente prin ruperea legăturilor de H sub ac- 
ţiunea ADN-girazei, Fiecare catenă parentală foloseşte ca matrità 
pe care ADN-polimeraza alinează gi leagă οοσθοῦ dezoxiribonucleo- 
6498919, Molecula de ADN este astfel constituită dintr-o catenă 
parentală gi una nou sintetizată, >: . | 


8 enetic este transoris din seovente dezoxiribonuoleo- 
alea £n peorenye ribonuocleotidioe în molecula de ARN mesager 
(ARNm) gi transmis aparatului de biosinteză proteică, ribosonii. 
Secvente de trei pibonuoleotide, numite codoni, codifică un ani- 
noaciâ, Traductorii mesa ului genetic sînt micile molecule de 
ARN de transfer (ARNt), Pentru fiecare din oei 20 aminoacizi e- - 

nzimă gi cel puţin o moleculă de ARNt speoifice. Fieoa- 


each το η” un anţicodon, triplet de nucleotide complementar 
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codonului(lor) aminoacizilor corespunzători. Sinteza proteică în- 
cepe cu legarea ARNm 18 ribosom. Ribosomul 8e translocă de-a lun- 
zul moleculei ARNm gi oferă, progresiv, oodonii sprs citire molecu- 
lelor traductoare care poartă speoific aminoacizi, O legătură 
peptidică se formează între fiecare aminoacid adus de ARNt gi lan- 
tul pneptidic în creştere pe ribosom, Cînd ribosomul ajunge la un 
codon pentru oare nu există aminoacid, numit codon non sens, lan- 
n peptiâic este eliberat de pe ribosom, tar ribosomul de pe 

RNm. 


Unitatea de codificare este gena, o secvență oontinuÁ de ba- 
ze în molecula de ADN care conţine informația genetică necesară 
sintezei unui anumit lant peptidio, Alte regiuni, nesodificatoare, 
ale moleculei de ADN sînt implicate în organizarea struoturală a 
cromosomului, replicare, controlul expresiei genioe, recombinare 
etc. Aceste funcţii sînt realizate de sourte secvenţe nuoleotidi- 
ce care serveso 98 situsuri de legare pentru proteine specifice, 
molecule de ARN sau unităţi ADN. | | 


O moleculă de ADN oapabilă de replicare autonomă se numegte 
replicon. Repliconii genomului bacterian sînt cromosonul gi plas- 
midele. Bacteriile posedă un singur set. de determinanti genetici, 
sînt haploide. Spre deosebire de cromosom, plasmídele sînt repli- 
coni dispensabilí care codifică variate caractere (în special 
sinteze enzimatice) implicate în supraviețuirea baoteriilor în . 
condiții modificate de mediu. | | 


La bacterii sinteza enzimatică este adaptată necesităţilor 
prin controlul transcrierii mesajului genetic. Transcrierea ge- 
nelor structurale dintr-un operon este blocată la nivelul secven- 
593 operator pe care s-a fixat specific un represor, proteină 
citoplasmică specificată de o genă reglatoare, Semnale din mediul 
extern moduleazá sistemele de control a-expresiei genice. Intr-un 
sistem înâuctibil substratul enzimei apărut în mediu reduce afi- 
nitatea represorului pentru operator şi deblochează transcrierea, 
Intr-un sistem represibil produsul finit al unei secvenţe meta- 
bolice, epărut preformat în mediu, reactionind cu un aporepresor 
$1 creşte afinitatea pentru operator gi transcrierea este bolca- 
tă, DÉC miu tg e Ph 


Variația genotipică este ο modificare bruscă, transmisibilă 
ereditar, a unuia sau mai multor caractere. Două mecanisme gene- 


 reezá variaţia genetică a bacteriilor: mutaţiile şi transferul. 


de ADN urmat sau nu de recombinare genetică. 


Mutatiile sînt erori spontane şi imprevizibile $n replicarea 
ADN, Apar prin substituia unei perechi de baze sau prin inversis, 
üeleti& ori inserti& uneia sau mai multor perechi de baze. Feno- 
tipic, efectul mutaţiilor este uneori imperceptibil, alteori se 


traduce prin pierderi de struoturi gi funotgii (uneori letale) şi, 


rar, prin dobînăirea capacității de sinteză a unei noi structuri O 
functionale (avantaj selectiv gi premisă a evoluţiei), Sub aotiu- 
nea unor agenţi mutageni oare reacţionează ου ADN rata mutatiilor. 


'oregte, dar caracterul lor rămîne imprevizibil, Intr-o populaţie 


bacteriană rata mutatiei este foarte redusă, dar freovenţa mutan- 
telor poate oregte prin gelectie. E T 


Eon itátile transferului genetio sînt: (1) Transformarea = : 
un ο Αλαν realizat cînd bacteria receptor, aflată în ` 


πον ea 
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stare de competenţă, acceptă ADN liber provenit din bacteria donor. 
(ii) Transáuctia - transfer de ADN realizat prin bacteriofagi tem- 
perati. (iii) Conjugarea - transfer genetio realizat prin contaotul 
fizic între ἀοιᾶ bacterii care prezintă o polarizare sexualí, ca-, 
r&cterul donor fiind indue prin plasmide conjugative, In condiţii 
naturale, conjugarea gi trensductia sînt principalele modalităţi 

de transfer al genelor cromosomale ca şi al plasmídelor. In ingine- 
ria genetică transformarea este mocalitaţea prin care se produc 
hibrizi genetici, adică celule al căror ADN contine secvenţe pro- 
venite âin alte tipuri de oelule (de ex., celule iii y 


t Bacteriile au mecanisme variate de protecţie în fata agresiv- 
nii prin ADN străin (erorile de replicare a ADN pot fi considera- | 
te în această categorie a apariţiei de ADN străin $n eelulă). Unul 
âintre aceste mecanisme este cel al restrioţiei (clivare şi exci- 
zie prin enüonuclesze de restricţie). ADN propriu este recunoscut 
prin metilarea bazelor azotate în anumite poziţii din catena nou 
sintetizată. Prin metilare, secvențele mutante scapă uneori siste- 
mului de reparare prin excizie. Exogenotul se menţine ca entitate 
în selula receptor numai dacă este un replicon. Secvenţe din frag- 
mentele cromosonele scapă restrictiei numai în măsura în care prin 
rupere gi reunire se integrează în zone de omologie structurală a 
endogenotului. Aceasta este recombinarea generalizată, Transpozi- 
tia este o modalitate specială a recombinării (zisă nelegitimă”) 
prin cere copii ale unor secvenţe specifice de ADN, numite trans- 
pozoni sau secvenţe de insertie, se pot deplasa de la un situs 18 
altul în genomul bacterian sau fagio.  - : 


. Variația genetică este premisa adaptării la mediu şi, atunci 
οἵπᾶ este mutationalá, a evoluţiei, iar selecția, prin condițiile 
de mediu, este cea care o transformă din posibilitate în realitate 
adaptetivă gi direcţionează evoluţia, = : TE. 
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Cultivarea este procesul prin- oare . bacteriile se reproduc 
sînă 11 se oferă nutrienți în oondiții fizioo-ohimioe de mediu a- 
àecvate âesfăgurării reacţiilor metabolice, Scopurile în care 
sînt cultivate bacteriile variază: (i) izolarea din medii natura- 
le (prelevate patologice, alimente, apă g.a.), (11) 4dentifioarea, 
- (441) testarea sensibilitátii faţă de antibiotice, (iv) obţinerea 
àe produşi rezultați din biosintezá (antibiotice, aminoacizi, to- 
xine 6.8.), biosonversii (hormoni steroizi β.8.), fernentare (a1- 
60914, acizi organici eto.), biomasă (vaccinuri 8. 8.), Fw studi- 
erea rolului lor în natură, D^ ; | l 


9 Definiti ouibivarda bacteriilor. ` 
€ Enumer&ti patru scopuri $n care sînt cultivate bacteriile, 
din οὔτε minimum trei să-şi găsească aplicaţii în lebora-' 


minm de n propiile clinică, 
4.1. NUTRITIA BACTERIANA 


- Nu utritia insuneask modalitățile prin sare un vordanfis asimi- 
lează din mediu substanţele necesare pentru metabolism. Nutrien- 
tii sînt substanţe organice sau anorganice ale căror soluţii pot 
traversa membrana oitoplasmicá pentru a fi antrenați în reacţiile - 
„metabolice care asigură oregterea gi înmulţirea celulei (fig.4-1). 
Bacteriile au un mod 6 nutriţie absorbtiv, In mediile naturale 
ele au la dispoziţie pentru nutriţie alimente, material crud din 
. oare derivă nutrientii, unii, prin simplă solvire (săruri minera- 
19, CO3, Ορ 8.8.) alții, numai după o digestie prealabilă (prote- 
ine ~ aminoacizi, polizaharide - monozahariâe, lipide - acizi 
graşi Φ.8.) La bacterii digestia este extracelulară. 


€ Definiti nutriția, 
9 Definiti nutrientii. 
* Diferenjinti nutrienți de alimente. 


Vom considera, pe rínd, principalele categorii de Pc 
baoterieni, sursele de energie, sursele de carbon, sursele de azot, 


| g] 
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 .substangele minerale, factorii de erectere, şi, legat de acestea, 


vom elasifica bacteriile urmărind în special locul bacteriilor Ἢ 
patogene. | 


4 Enumeraţi prinnipalele categorii de nutrienți bacterieni. 
Acceptor, Dono ] 
Moe δι de H Nc Eee 


Și 
P L 


| `S Ude ex AE-CoA PER IM) 


* Pj =Fosial 


„Fri A CEE ee i ‘z FOS uruval 
l ai reducerii Și oxidat ae a VU. DAA: 5 oxo/oacalat i 


Lu Pig.4-l Relaţiile între nutriția, metabolismul gi oregterea 
bacteriană (după Jawetz, Melniok şi Adelberg, 1982) 


4.1.1, Sursa de energie ^7 -.. 

Unele bacterii folosesc energia radiaţiilor luminoase şi se 
numesc bacterii fototrofe. Altele folosesc energia degajată din 
reacţii chimice de oxidare gi se numesc bacterii ohemotrofe. Α- 
ceste reacţii sînt oxido-reduceri oare presupun un donor de hi- 


 &rogen (sursa de energie) gi un acceptor de hiárogen. 


| Donori de hidrogen. Baoteriile ohemotrofe se diferenţiază 
în ehemolitotrofe gi ohemoorganotrofe,âupă oum donorul de hidro- 
gen este respectiv o substanţă anorganică sau una organică. Si 


 becteríile fototrofe necesită un donor de hidrogen pentru reduoe- 


rea olorofilei oxidată sub aaţiunea luminii. Spre deosebire de 
fototrofele eucariote, bacteriile fototrófe foloseso în acest ΒΘΟΡ. 


„nu apa,ci o substanţă anorganică sau organică ori hidrogenul 


gazos, 


Aoceptorii de hidrogen. Trei categorii de aoceptori də hi- 


' drogen trebuie considerate: 


i. Oxigenul gazos implioat în procesul respirator aerob, s-.. 


dică reacţii de oxido-reduoere în care transferul de eleotroni se. 
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face prin lanţul respirator de transport al electronilor asooiat 
| membranei oitoplasmioe, Bacteriile care foloseso oxolusiv. acest - 


proces sînt striot aerobe, 


11. Compugi anorganici (nitriti, nitrați, sulfati) sau ótgiñíoi 3 
(fumarat) antrenați în procese respiratorii anaerobe (transfer de 
electroni tot prin lanţul respirator), In absența oxigenului, une- 

pă 


16 bacterii aerobe, ca bacilul piocianio, pot obţine energia nece- 
sară prin respiraţie anaerobă (de ex., respiraţia nitritilor). 
iii. Compuşi organici: sursa de carbon g1 cataboliţi ai acesteia, 


In procese fermentative, fără partioiparea oxigenului , ace gti δοπ- 


“puşi funcționează, unii, ca donori gi, alţii, ca acceptori de hi- 
ârogen; Rezultă un amestec de produgi finali din care unii sînt mai 
'oxidsti, iar alţii mai reâuşi, respectiv prin donare gi acceptare 

de hiârogen, Bacteriile care folosesc exclusiv procese fermentative 
sînt enserobe, cele care cultivă atît aerob cît gi anaerob fclosind 
alternativ acceptorii de hidrogen se numesc facultatiy anaerobe, 

iar cele care cultivă mai bine la presiuni parţiale scăzute ale oxi- 


genului se numesc microseroiile, 
€ Clasificati bacteriile “în report cu sursa de fuere l 


utilizată. 
6 Clasificați bacteriile în raport cu donorii de hidrogen 


utilizati. 
9 Clasificaţi procesele me tabolice prin care bacteriile 
îşi obţin energia în TRDOIV € ου gue prora de ocu 


utilizaţi. 


E Me I-A Sursa de η 
Pentru bacteriile autotrofe ente σο», iar Daia cele hetero- 
Pi 


trofe un compus organic folosit şi ca sursă de energie. La bacte- 
riile heterotrofe Co, este necesar în cantităţi limitate pentru 
biosinteza unor metaboliți intermediari (sinteza catenelor de 4 
carboni prin carboxilarea fosfoenol-piruvatului, sinteza carbonil- 
fosfatului ca precursor al argininei ş.a.) Degi cantităţile nece- 
sare epar prin oBt&bolizarea sursei organice de carbon, iniţierea 
cregter:i multor bacterii heterotrofe necesită prezenţa 00ο. Bac- 
teriile heterotrofe oare necesită pentru creştere cantităţi de 
CO, mai mari decît cele din aer se numesc cerboxifile. 

In raport cu sursa de energie gi de carbon, bacteriile pato- 
gene sînt chemoheterotrofe. 


9 Clasificaţi bacteriile în raport cu sursa de carbon 
utilizată, 
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4. 1929 Sursa de azot 

Azotul reprezintă aproximativ 10% din greutatea uscată a bacte- 
riilor. De aceea, bacteriile necesită cantităţi. mari de azot, pe ca- 
re, majoritatea, îl obţin preferenţial din săruri de amoniu. Alter- 
nativ, poate fi utilizat azotul organic (aminoacizi sau polipeptide) 
sau, de către un număr limitat de bacterii, azotul atmosferic ori 
cel din nitriţi. In toate aceste cazuri însă azotul este iniţial 
convertit la amoniac, Azotul organic poate fi utilizat gi direct 
prin reacţii àe transaminare, 


4.1.4. Substanțe minerale 

Fosforul din structure acizilor nucleici, a fosfolipidelor, a 
acizilor teichoici, a nucleotidelor maoroergice (ATP, GTP) sau 
eoenzimelor (NADP, flavine) este asimilat sa ion fosfat. 

Sulful din structura unor amonoacizi, a soenzimei A g.a. poa- 
te fi asimilat din variate surse (compuşi. organici, HS, So,^-, ae 
dar majoritatea bacteriilor pot : reduce ionul sulfat în sulf | 
organic e SEE 

K * Qa^*, ugê*, PS sînt. activatori enginatioli Fe^* face par- . 
te din struetura di ο. a peroxidezelor, Mg^*din structura 
clorofilei şi, împreună cu κ “asigură functionalitatea ribosomilor; 
σεξ întră în struotura dipicolinatului de calciu din spori etc. 
Toate aceste substanţe, împreună cu CI” și Na* " sînt asimilate ca 
săruri minerale, | | 

011goelementele gau mioronutrienţii (2n, Mn; co, Cu ş.a.) 
sînt asigurate în formă minerală prin apa de robinet sau impuri- 
tăţi ale altor ingrediente folosite pentru prepararea mediilor de 
seulturáÁ sau shiar din stislária de laborator. 


4,1,4, Factorii de creştere 

Multe bacterii utilizînd nutrientii üinttonali îşi realizea- 
ză integral metabolitii esentiali pentru creştera: aminoacizii, 
bazele azotate, vitamine, acizi gragi. Enzimele oare controlează 
aceste sinteze sînt codificate genetio, Pierderea unei enzime prin 
mutație poate bloca o secvenţă metabolică oprind sinteza unui ma- 
tabolit esenţial, Cregterea mutantei continuă numai dacă acest 
metabolit esenţial apare preformat în mediu, Asemenea mutante se $ 
numeso auxotrofe pentru a le deosebi de populația sălbatică pro- : 
totrofă, capabilă a-şi realiza integral sintezga metabolitilor e- 
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senţiali (de ex., mutante auxotrofe pentru metionin). | 
Metabolitii. ementiali pe care o bacterie nu 14 mai poate sin- 
tetiza gi trebuie oferiţi ος nutrienți pentru a-i permite creşterea 
şi multiplicarea se numeso faotori de oreginre, | M 
Mutantele auxotrofe au, $n anumite medii naturale, sum sînt 
țesuturile omului şi animalelor, avantaje geleotive (de ex,, un 
timp de generaţie mai sourt) gi pot genera olone auxotrofe repre- 4 
zentínd forme de adaptare prin evoluţie regresivă. Cum volumul in- 
formaţiei genetica a unei bacterii este foarte limitat, mutantele 
auxótrofe pot achiziţiona prin mutații succesive sau reasortâre 
geniocă, informaţia pentru alte sinteze oare conferă alte avantaje 
selective în asemenea medii (49 ex., factori de patogenitate), Aga 
probabil, bacterii saprofite ale mediului extern (bacterii care ΄ - 
tríiess în materia organică moartă) au evoluat spre comensalism 
şi parasitism (vezi Capitolul 6) devenind dependente de numerogi 
factori de oregtere, unele atît de dependențe de mediul lor natu- 
ral încît nu pot. fi cultivate in vitro (de ex. Ireponema pallidum) 


) 


e Diferențiați tulpinile auxotrofe de cele prototrofe, 

Φ Definiții faotorii de cregtere. a 

€ Explieaţi de ce baoteriile phus sînt πώ de 
variaţi factori de cregtere, E 


4.2. NECESITATI FIZICO-CHIMICE PENTRU CULTIVAREA BACTERIILOR 
CHEN κ πες μετ E DOE nU O E a TOR Zi 


1. Temperatura. de dezvoltare. Intre limitele extreme în care 
dezvoltarea bacteriilor mai este posibilă, distingem ο  temperatu-. 
ră optimÉ, la care rata de cregtere:a culturii este maximi. In 
report ου temperatura optimă de dezvoltare deosebim trei catego- 

rii de bacterii: | 

Bacteriile mezofile, — oel mai numeros, au temperatura 
optimă de 3o-379C (pentru speciile care trăiesc libere 30?c, iar Ras 
pentru cele simbionte sau parazite ale animalelor ou sînge oală 
temperatura corpului . gazdei). Limitele superioare gi inferioare 
de multiplicare sînt 40-4590 gi respectiv 15-209C, 

Beoteriile psichrofile au Penporature optimă în jur de 20%, 
dar se multiplică semnifiostiv gi sub 100 C, unele la 09%, tempe- . 
ratura frigiderelor,. Sînt implicate în ma hk alina aaa gi 
medicamentelor, Unele dintre ele sînt condiţionat patogene. 

Baoţe e term e au temperatura optimă de 50-609?C, dar 
zontinuÉ BÉ se multiplice pînă 14 959C, Nu sînt patogene. 
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„44. Concentrația ionilor de. μη Limitele optime de pH în 
care creso bacteriile sînt restríinse, Majoritatea speciilor 97980 
oel mai bine la pH. 6,0-7, o; există însă gi specii sare cultivă op- 
im la pH mai aloalin sau mai aoid. Speoiile patogene sînt, în gane- 
ral, adaptate la condiții de pH neutru (7,0-7,4), 

444, Aerarea. Sub acţiunea unor enzime, 08 flavoproteinele, oxi- 
genul atmosferio este redus la raâioalul superoxid (02), oare este 
foarte toxic. Bacteriile aerobe gi cele facultativ anaerobe care 
folosesc oxigenul ca acceptor de hidrogen, dispun de mecanisme 
pentru inactivarea radíoalului superoxiă, 0 superoxiâ-dismuţază 
catalizează reacţia: 205 4 283 —- 0, + H50^; în continuare o cats- 
lază detoxifică peroxidul de hiârogen: 2H205 —» 2H 20 + Ορ. Baote- 
riile strict anaerobe sînt lipsite de acest atripsnent enzimaţic, 
pentru ele oxigenul este. toxic. Bacteriile anaerobe aerotolerante 
(de ex., lectobecilii) ineotivează poosid € de biárogen printr-o 
peroxíüazÉ, 

iv. Presiunea. oanotică. İn. general, bacteriile pot cregte în 
limite largi ale presiunii osmotice, sînt osmotolerante. Numai v. 
nele specii sînt adaptate la medii cu concentraţii mari de 018, 
cum sînt apele marine sau cele ale lacurilor sărate, Acestea sînt 
numite specii halofile, Bacteriile „patogene. cresc preferential i. 
meâii izotone cu mediul intern al organismului gazdă, Puţine spe- 
cií halofile sînt patogene (de ex. Vibrio parahaemolyticus). 


9 Ciasificaţi bacteriile în raport cu tenperatura optimă de 
dezvoltare, 

Φ uniţi bacteriile în raport ou. comportarea lor faţă de 0,. 

€ Expiicaţi acest comportament, . - 

9 Caracterizaţi bacteriile patogene în raport cu necesități- 
. le lor nutritive (sursă de energie, de carbon, factori de 
oregtere) gi fisioo-chimice de culfivare. 


4. 3. CRESTEREA SI MULTIPLICAREA BACTERIILOR 


Cregteree& este mărirea coordonată a tuturor struoturilor u- 
nui organism ca rezultat el sintezei de noi molecule identice cu 
cele ale constiţuienţilor celulari. Cregterea volumului celular 
(consumatorul de nutrienți gi generatorul de oataboliţi) se face 
după o rstie cubică, iar a suprafeţei (prin care se realizează a- 
portul de nutrienți gi eliminarea oataboliţilor finali), după una 
patratică, De aceea, în cursul oregterii se ajunge la un punet 
critic, o limită de creştere impusă de scăderea ratei de aport a 
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nutrientilor gi eliminare a ontabolitilor. Multiplivarea celulară 

este o oonsecintá a cregterii, impusă de necesitatea restabilirii 

unui raport dintre suprafaţa 64. volumul celulei optim pentru 

sohimburile celulare cu mediul, Multiplicarea se face la majorita- > 
tea bacteriilor prin diviziune, O altă modalitate de multiplicare, 
întâlnită şi la unele bacterii patogene, este oea prin înmugurire, 


4.3.1. Medii de cultură ο) izolarea bacteriilor în culturi pure + 
Cultivarea bacteriilor se obţine cînd acestea sînt depuse pe 


suprafaţa sau imersate în soluţii care asigură ,Bolutii care asigură nutrientii gi con- 
âiţiile fizico-chimice necesare oregterii gi multiplicării bacte- | 
riilor. Asemenea soluţii le numim medii de cultură. Totalitatea 
bacteriilor acumulate prin multiplicarea într-un mediu o numim l 
cultură. Ο sulturá pură este formată din bacterii de acelagi fel 
şi o folosim pentru identificarea bacteriilor. 

Meaiile de cultură pot fi lichide sau solide. In mediile li- 
ghiâe ăescenăsnţii bacteriilor ge amestecă unii cu alţii ceea ae 
nu permite obţinerea de culturi pure decît din produse monobacte- 
riene. Medii golide ge obtin prin gelificarea celor lichide (de 
 ex., prin agar-agar) gi gratie vîscozităţii lor fixează bacteriile 
în punetul în care au fost: inoculate. De aceea, pe medii solide 
bacteriile formeazü colonii, O 3o0lonie este o aglomerare de bat- 
terii sare se dezvoltă dintr-o singură selulă sau grup de celule 
(unitate formatoare de colonie) gi este vizibilă cu ochiul liber ᾽ 
pe suprafaţa mediului solid. O.eolonie este o clonă ο... 
deci o ου]ἑασξ pură. i 

Aspectele legate de prepararea " clasificarea mediilor ae 
cultură,ca gi metodele de izolare a bacteriilor în culturi pure, 
sînt tratate în Capitolul’ 3 din Mierobioiopla: Practică, | 


5 Deiniţi: mediile de oultură, oultura bacteriană, | solonia 
bacteriană şi cultura. bacteriană pură. | 


4.3.2. Modalităţi à ΜΟΝ a eultivirii bacteriilor 


Cultivarea bacteriilor poate fi apreciată în două moduri: 

i. Calitativ - prin simpla examinare a mediului de cultură 
constatăm apariţia culturii oa o opaoifiere a mediilor lichide- 
Bau apariţia de colonii pe suprafaţa ori în profunzimea mediilor 
solide, Examenul miorosoopie permite, de asemenea, apreoieri asu- 
pre dezvoltírii: unei oulturi. Aprecierea calitativă este modali- 
tatoa eurentá prin eare sînt urmărite oulturile τη: laboratorul. de 


CE Scanned with OKEN Scanner 


κφ 


N 


19 = 

nisróbielogie aliniok, i 

Aspectul general al oulturii este oonditionat de proprietăți.» 
le suprafeţei celulelor, Bacteriile osare au o încăroătură eleotro- . 
negativă puternică şi suprafața hidrofilă, proprietăţi asigurate 
8e struoturi de înveliş (antigene O g.a.), formează suspensii sta- 
bile, tulbură omogen mediile de oultură 11ohide gi formează solo- 
nii rotunâe, netede, umede, 11040886, Este forma de oulturá S (de 
la engl. smouth = neted). Din oontra, oele ou încărcătură electro- 
negativă şi hidrofilie mai  - Dile qul ο | pes 
reduse autosglutineazü, jx S as oui] ΚΑ : FI 
cultivă sub formă de ασια | | | l 
' lăsînd meäiul supernatant | 
5l1sr, formează colonii eu 


margini neregulate, cu su- 1:100 
prefata uscată, rugoasă, . (1079) . 
Este forma de cultură R (de | 
. 18 engl, rough = rogos). .. 1:1000 
ii. Centitativ prin de- (103) 
terminarea numărului de lar 
baoterii/ml cultură, Alte 
mărini care caracterizează 
areşterea bacteriană sînt: sub 1110000 
numărul de generatii, tim 0 555 (105) 
pul de generatie. gi rata 46 2 " 
eregtere. - " F10000 PE d 
Determinarea fisele i dd WP 1:100.000 
de bacterii vii se poate fa- . -: (1073) | 
ee folosind âiluţii decimale | und 
ale sulturii (fig.4-2). Un ai 
volum fix gi cunoscut din Ἢ Modi 
λας} convenabile este in- | ENT 
sămînţat $n plăci Petri prin : | 
omogenizare : $n gelozá nutri- EAE d 
^ tivá topită gi rácitá la 4500 11000000 1:10.000.000 
După solidificarea mediului, | (107). 


plăoile sînt inoubate, Se a- 


leg pláoile ou oregtere între. - Pom plopi ailaţiilor d 
2 adt | - eotuarea utiilor de- 
30 gi 300 oolonii (minimizeü- pier ale unei oulturi bacterie- 
“ză eroarea), Se poate 08165118 ne Qi nunărarea bacteriilor vii 
ating eos eA Pi a IN (vezi textul | 
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X e NaDa τοταπατ ταρδαταταξ 
'unde X = eonsentrejie bacteriilor vii în cultură, N = iii stu de + 
colonii pe placă, iar D = inversul dilutfíeí. De ex., oonsiderinà - 
iati din fig.4-2, să oalculăm concentraţia bacteriilor vii în 
cultura din -care după însămînţarea a ο, 1 ml din diluţia 10” 


oreseut 4o colonii. Aflăm: | 
X = 4o x 106 x 10 = 4x10? Vastenii v11/51 


“Determinările fotoelectrice sînt mai rapide. Cu un colorime- 
tru sau Spectrofotometru se măsoară absorbţia sau difractia lumi- 
. nii $n raport cu numărul de bacterii vii pentru a stabili curba 
àe referinţă cu ajutorul căreia valorile optice citite,pentru o 
cultură, sînt convertite în concentraţii de bacterii. Degi mai pu- 
tin sensibilă decît determinarea numărului de bacterii vii, deter- ” 
minszea fotoelectrică este mai economică gi caracterizează concen- 
= tragia bacteriană totală (oea realizată de bacteriile vii + bacte- 
riile moarte), 


€ Precizati cum se poate. constata dezvoltarea unei culturi 
bacteriene. -2 

€ Din o,1ml ai diluţiei 10 ^ a unei dul turi bacteriene au 
crescut 280 aolonii. Calculati concentraţia bacţeriană 
în momentul kc ica μας 


4.2.3. D amica. multi liokrii bacteriilor în culturi 
Culturile bacteriene sînt discontinue, cînă se realizează 
în volum limitat de mediu,care nu este reînnoit, şi continue, 


sînă mediul de cultură este continuu reînnoit, 


m 


4.3.3.1. C Culturile diScontinue sînt curent utilizate în laborato- 
rul de microbiologie clinică, 

Dintr-o celulă care se $nmultegte prin diviziune rezultă o 
populaţie care oregte în progresie geometrică ou ratia 2. Timpul 
necesar pentru dublarea populaţiei se numeşte timp de dublare sau 
timp de genergtie. Teoretio, dinamica unei asemenea populații ar 
. trebui să se exprime printr-> dreaptă a cărei pantă variază cu 
timpul de generaţie, Intr-o cultură discontinuă însă dinamica po- 

pulaţiei are o &ltá evoluţie, Dacă un volum limitat de mediu li- 
" ohid este ínoculat ou bacterii şi la intervale regulate de timp, 
pe parcursul incubárii, se determiná noncentraţia bacteriilor, 
‘Aar rezultatele sînt înscrise grafic, se obține curba care carac- 
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terizează dinamica reală a populaţiei bacteriene într-o cultură 
discontinuš. Acestei curbe $1 distingem gase porţiuni sau faze 
(f1g.4-3). TUI Ην, 


Α ὃ 
X 
τ E 
X ο ο πο πε να " ¥ 
ks | (d ὃ 
à Vie: : 
S y ὶ E Timpul ii are 
N A i E Šid) 
N Laco ce daca E. a a în εὖ 4 a à 
: j i 
το Ὢ σας 
5 M κ 
N * E: 
E δ 
aois E B 
Timpul în ore S S 
E > Timnpulin mè >- προ : 
------ Nomar lofa] de bacferi 


Număr σε bacteri VI 


Fig.4-3 A. Curba multiplicării unei populaţii bacteriene în eul- 
tură discontinuă l. faza de lag, 2. faza de accelerare, 3. faza 
logaritmică, 4. faza de încetinire, 2. faza staţionară, 6. faza 
δε ăeclin. B. Relaţia dintre numărul velulelor vii şi nunărul to- 
zal de celule în faza staţionară gi de declin a culturii in ra- 
port eu factorii limitativi ai creşterii gi tipul bacteriilor: 
a. Creştere limitată prin epuizarea completă a sursei de energie. 
b, Cregtere limitată prin acumularea de produgi toxici sau epul- 
zarea parţială a nutrientilor. ο. Moartea celulelor însoţită de 
liză τερᾖδξ. d. Moartea dapi as selulará, (după Stanier, 

| : | 9 -- πρ ας 


(1) Faza de lag (de la engl. to leg = a întîrzia). Numărul 
bacteriilor inoculate rămîne staționar sau, uneori, ssade. Rezultă 
o întîrziere cu care populaţia intră în àiviziune ου rată eon- 
stantă pentru a imprima curbei evoluţia ideală, în pantă. Durata 
fazei de lag variază în raport ou compoziţia mediului, cu prove- 
nient& gi numărul bacteriilor inooulete. Cauzele pot fi diferite: 
(4) refacerea stocului de structuri (ribosomi), enzime şi metabo- 
1454 esenţial! necesari multiplicárii, dacă inoculum provine 
dintr-o cultură „bătrînă”; (11) vindecarea leziunilor celulare, 
čacă inoculum provine dintr-o populaţie expusă unor agenţi anti- 
mierobieni; (iii) selecţia numărului redus de mutante capabile 
să acapareze conâiţiile unui nou mediu de cultură cu nutrienți . . 
diferiţi de cei si mediíului în oare s-a dezvoltat inoculum. 

In cursul fazei de lag bacteri 196 sînt foarte active metabo- 


ΉΝ si - 
dy ÎN νο A me euo 
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14e, igi sonsună ον στη vare le. efirgitul fazei apii aroso 
mult ín. dimensiuni, unii bacili pînă le de 2-3 ori lungimea origi- 
nală, dar nu se divid. Sensibilitatea la A agenţii antimieróbieni 


este oresout. 


(2) Faza de accelerare a ritmului de orogtere. TP miti- 
plicarea bacteriilor ou sourtarea progresivă. a timpului de genera- 


ie pînă la o valoare oonetant, caracteristică fazei următoare, 

(3) Faza de mult licare exponential sau logaritmio. In 8- / 
această fază, timpul de generaţie gi rata de oreştere fiind oon- 
stante, ourbe evoluează în pantă, paralel ou curba ideală pînă în 
momentul în care survine una din urmă toarele eventualităţi sau o 
oombinâre & lor: (1) Unul sau mai multi nutrienți din mediu este 

consumat. 'Nutrientul al cărui: „lipsă din mediu opregte oregterea 

se numeşte factor limitant. De ex, pentru bacteriile. aerobe pri- 
mul fector limitant este oxigenul, a cărui: lipsă începe să se 29-. 
simtă àe la concentraţii. âe 10 bacterii/nl. gi impune metode spe-. 
ciale dé aerare a culturii. (11) In nediu. se. acumulează oatabo- 
iţi toxiei. . . | | | 

Cunoso$nàá concentrajiile bacteriene în momente diferite, se 
pot- calcula parametrii fazei exponenţiale: ` timpul de generaţie gi 
reta âe cregtere. In Φον s se calculează numărul de generații 


conform suaţiei: ta 
χ.- Ix 2 (1) exprimat în 1ozaritni: TA = logi, + nlog? (22 


unáe x. =  sonoentraţia bacteriilor la începutul observaţiei; Xa” 
poneantzejix bacteriilor: după n generaţii. Din wt (2) ο. 


deduse: TS 
: E τας j "1081, - log,. 
B Rt Toz? τς o 
Daek fn&reun interval de. Har t se. REM n αμα: atunat. 


timpul de generaţie Ε este: d (exprimat. $n ore sau în min. ) e 


sau gubstituină în ecuaţia m | j 
Că = sea | 
LOgĂ 10840 (4) 
Rata àe arerioei. r este numárul de generati în unitate de 


timp: ra. sau 2, | 
BK sonsiderüm urmátorul exemplu: în cultura bacteriei i: 
`X = 1,9x10 baoterii/ml, deci log 7,278; X = 6,4xiO baoterii/ml, . 
desi log Space! to 120 ainas. legt: = - ool: Ta. agost eas, sonform: 


da 
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E 20 x 0,301 — | 
a = PEHA = 23,6 min. iar r = zr = 0,042 diviziuni/oră. 


t Timpul de generatie în feza exponențială gi condiţii optime 
de cultivare este determinat genetic, decl caracteristic pentru o 
anumită specie. De ex., pentru Bacillus megetherium este de 9 min. 

: pentru E,ooli de 20 min., iar pentru Mycobacterium tuberculosis 

de 27 ore, Rata de oregtere efectivă a unei bacterii variază în 
raport cu condițiile de mediu, 
Bacteriile în faza exponențială au dimensiuni constante, u- 
niforme, uşor mai mari decît cele caracteristice speciei, oitoplas- 
' ma intens bazofilă gi omogenă, lipsită de inoluzii, Sensibilitatea 
la agenţii antimiorobieni rămîne mere. | 
(4) Faza âe încetinire a ritmului de creştere. Cultura rămîne 
în feza exponențială numai timp de cîteva generaţii, Concentrația 
factorului limitant al creşterii soade. gi, progresiv, creşterea 18 
valori intermediare între cea ou rată maximă şi. zero. ᾿ 
. (5) Faza. staţionară... Rata de cregtere. devine nulă, numărul 
bacteriilor vii rămîne constant mai multe ore. Rapoartele între 
numărul bacteriilor vii. gi numárul total de bacterii pot să dife- 
re în. funcţie de: factorul limitant al eregterii, Dacă acesta este 
un nutrient. (sursa de. energie. οἵο.), curba numărului de bacterii 
vii se Buprepune cu 098 a numărului total de bacterii pentru οὔ. 
număzul acestor două. categorii de bacterii devine staționar, pree- 
tic, eoneonitent, Dacă. în: oauză este însă un factor toxic (acumula- 
re ñe metaboliți toxiai etos), numărul bacteriilor vii rămîne 
| constent se urmare a: unui echilibru între “numărul bacteriilor ο8- 
re se δ4τ1ᾶ gi a celor care mor, dar numărul total de bacterii 
eregte lent (fig. 4-3). ης 
~ In faza gtationar. bacteriile sânt sonsidérate mature şi au 
_ morfologie tipică spesiel: dimensiuni mai miei üeoít în fazele 
. precedente, bazofilia eitoplesmei revihe la wnormal", apar inclu- 
zii caracteristice, apar endosporii 18 epeoiile sporogene. Sensi- 
41418198 la agenţii entimiorobieni goade. — 
.. (6) Faza de declin, Progresiv, bacteriile mor. Daeá moartea 
se însoţegte de liză,atunoi scade gi numărul total de bacterii. 
t Noxfelopts apar forme aberante, de involutie. 
: “In laborator, pentru identificares bacteriilor folosim sul- 
EA £n faza staţionară (în vîrstă de 18-24 ore pentru bacteriile 
E ersgtere repidÉ), Buna testarea ligit AERA la: antibiotice 


* E 
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se face pe culturi în faza logaritniok [n oca 6 ore de incubare) 


9 Definiţi tinpul de generaţie. 

€ Numiti principalele patru faze în care ge dezvoltă o dul 
ră bacteriană discontinuá, 

e Explicati cauzele acestei dezvoltări. fazioe, ᾿ 

€ Caracterizati aceste patru faze din punot de vedere al ac- 
tivităţii metabolice a bacteriilor, ratei de creştere, ca- 
racterelor morfo-tinotorinle şi sensibilităţii la agenţii. 
antimicrobieni. | Fillru de aer 1 


4.3.3.2., Culturi eonkinue. 
O populaţie poste fi men- 
ținută inãefinit în faza. 
exponențială de oregtere 
prin adaos continuu a ace- 
luiaş meüiu de cultură Ἢ 
proaspăt, cu omogenizare [4 culiare 
printr-un curent de aer . $4 
steril şi evacuare a unei. 

oantităţi corespunzătoare 

âe cultură, Două dispozi- 


tive au fost gonsepuse în. vasul colector 
"gi culuri 


acest. peop: | : "Fig.4-4 Schema unui chemostat pen- 
Chemostatul (fig. 4-4) -tru cultivarea continuă a bacteri- 


utilizează un mediu de cul- 1101 (după Rose, 1976) 

tură $n care unul din nutri- . 

entí, aflat în concentraţie mai. redusá. decît ceilalţi, funetionea- 
ză ca fector limitant al creşterii, Mediul de cultură poaspăt es- 
te admis în vasul de cultură în ritmul în care este consumat fac- 
torul límitant,cu evacuarea culturii in acelagi riim. In acest 
mod, în ehemostat cultura este menţinută la o valoare constantă 
şi submaximală a ratei de creştere, reglată prin factorul limi- 


Apahzalor de 
contemirafie Qo s! C02 


Robinet pentu 
η 


tant. | 
ΗΝ Spre deosebire de chemostat fluxul mediului 
âe cultură proaspăt este reglat nu printr-un nutrient limitant, 


οἱ prin densitatea bacteriilor măsurată turbidimetrio. In acest 
fel cultura este menţinută la rata maximă de creştere. 

Culturile continue în chemostat sint larg utilizate $n stu- 
aiile de fiziologie bacteriană, în 0916 de mutageneză, pentru se- 
| lecţia tulpinilor capabile să realizeze anumite procese specifice 
'4osinteze, bioepurezpiă otas în condiții industriale, Sul ți 
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-2e sontinue în turbidostat sînt utilizate în miorobiologia indug- 
trială, Ἢ | | 


e Definiti cultura continuă. 
e Explicații cun se dg obţine ο cultură oontínuá, 
€ Numiti un aparat in care se realizează culturi continue, 
€ Enumeraţi oite un domeniu de aplicare pentru culturile 
ăigcontinue şi pentru cele continue, 
REZUMAT τ 
Cultivarea, procesul prin care bacteriile se reproduc, este 
necesară pentru izolarea şi studiul bacteriilor 08 gi pentru uti- 
lizares inâustrială a bacteriilor, Pentru a cultiva bacteriile 
trebuie să 19 oferim nutrienți pentru sinteza structurilor celula- 
„re, pentru energia necesară proceselor metabolice şi condiţii fi- 
zicc-chimice adecvate acestor procese, Nutrienţii gi o parte din 
conăiţiile fizico-chimice (pH, presiune osmotică 6.8.) sînt oferi- 
te bacteriilor sub forma unor soluţii complexe numite medii de 
bh. cultură, Restul condițiilor fizico-chimice (temperatură, aerare 
etc.) sînt oferite prin modul de incubare a culturii, Bacteriile, 
în ansamblu, utilizează cele mai variate surse de nutriţie şi se 
dezvoltă într-o diversitate de condiţii fizico-chimice, In acest 
caâru, bacteriile patogene se individualizează ca organisme chi- 
mioheterotrofe (obţin energia prin oxidarea unei substanţe orga- 
nice care este în acelaşi timp gi sursă de carbon), mezofile (au 
temperatura optimă de dezvoltare în jur de 3100), multe din ele 
depenâente de variati factori de creştere (metaboliți esentiali 


pe care aceste bacterii nu îi pot sintetiza gi ca atare trebuie 
aâăugaţi în mediul de cultură). | dM 


Cultivarea bacteriilor poate fi urmărită calitativ (opacifi- 
erea meâiilor lichide, apariţia de colonii pe meâii solide) sau 
ο Ὅν (numărarea bacteriilor vii, oregterea-densitátii apti ——— 
ce 5.8, J | | | ip 


După însămînţarea bacteriilor într-un mediu nou, o perioadă 

-Y de timp ele nu se multiplică, Este perioada de lag, în care bacte- 
riile se adeptează la noile condiții nutritive. După se începe 
multiplicarea, bacteriile întră repede într-o fază ou rata de 
cregtere constantă, numită ca atare faza exponențială sau loga- 
ritmică. Cínà cultivarea se face într-un volum limitat de mediu, 

B âupă cîteva ore rata oregterii soade repede pînă la anulare, cul- 
tura intrínàó în faza staţionară, Cînd rata morţii o ἀαρᾶφος ἴθ pe 
cea de multiplicare, cultura intră în faza de declin. Asemenea 
culturi Be numesc âisoontinui gi sînt utilizate curent în labora- 
torul de microbiologie clinică, Intr-o cultură discontinuă bacte- 
piile au morfologia tipică in faza staționară gi sînt cel mai 
sensibile le agenții antimicrobieni în faza de lag şi în 088 
logaritmică, 


O culturÉ căreia 1 se adaugă continuu acelaşi mediu proaspăt, 
cu evacuarea unei cantități corespunzătoare de cultură, rămîne în 
faza exponențială de crestere, Asemenea culturi se realizează în 
aparate nunite chemostate şi turbidostate, se numesc culturi con- 
tinue gi au aplicaţii în microbiologia industrială. 
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Baeteriofagii, numiţi gi fegi, sînt virusuri oare parazitea- 


ză bacteriile, In natură $1 găsim în mediile habitate de bacteri- 


ile pe seama cărora se dezvoltă (în apă, intestin etc.) 
5.1, AREITECTURA SI STRUCTURA CHIMICA 


Yirionul fagio este format dintr-o naéieosapst4k a cărei si- 
metrie este 1oossedricÁ sau heliocală, Acidul nuoleio fagic este 
fie ADN, fie ARN (fig.5-1). Pentru üesorierea virionului fagio am 


ales bacteriofagii cei mai Fag/ Lr joyelis m ag οὐ invelos extern 


cunoscuţi, fagii T αἱ | -AbH deblu cofenar (dc) 4 ADN dc. 
E.coli. Virionul acestor 


fagi este format dintr-un . | 
„Bap", nueleooapsíde su 

simetrie icosaedrioă, gi ο 9. ADR 
mooadă", organit de ad- : (Mv -42) 


sorbţie. Dimensiunile nu- 


slaoeapaidei variază de-la Mm oaie Proerite 


. 25-nm le T7To/loo nm, Coada ADN να ARN a 
tagilor prezintă gi es va- | 


E ὁ 

riaţii de struoturá gi ài- ον Απο . Cysfoviridae 
mensíuni, Cel mai complex (Mm) (ext) νι 5 

structurată apare la fagii Ἢ a 
eu soaâă ocontrectilă Ἢ TUA "n. . μασ 


(de ex., fagul Τρ). La a- Pig.5-1 Cîteva familii de bacterio- 
veşti fagi coada prezintă fagi (după Matthews, 1979) 
următoarele patru struo- 

turi: canalul axial, ο struotură tubulară rigidă; teaca oozii, 

un mangon contractil üispus la exteriorul canalului axial; gule- 
rul cozii, situat la jonoţiunea acesteie ou oapul; placa bazală, 
ο formaţiune. hexagonală. situată la extremitatea distalš a cozii 
şi prevăzută ou ofte un oropet gi. o fibră la 1190829. apex 

CRM Seg | 
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9 Definiti bacteriofagii. i 
e Descrieţi morfologia gi aţructwa fagilor din seria T a 
E.coli. | ' " | κος 


5,2. RBPLICAREA FAGILOR 


Adsorbtia. După o ciocnire întîmplătoare, fagul se fixează 
pe receptori bacterieni specifici, mai întîi reversibil, prin fi- 
brele cozii, apoi isever- 
sibil, prin crogetele 
plăcii bazale, Receptorii 
unor fagi au fost identi- 
ficaţi cu structuri bat- . 
teriene âe înveliş (11ρο- 
polisahariă, proteine ale 
membranei externe 5.8. la 


bacteriile gram-negetiv; Fig,5-2 Structura fagului T, schema- 
acizi teichoioi le cele,  ţizată pe baza electronomicrografii- 
gram-pozitiv), flageli, Ἢ lor. (a) Particula fagicá liberă. 

Tue MM (b) Particula fagicá în momentul in- 
pili sexuali, Bacteriile feotării unei bacterii sensibile.. 
pot să piarăă,prin mutație, Ἢ δε Au d d 
capacitatea de a sintetiza unii receptori devenind, astfel, rezis- 
tente la infecția cu fagul corespunzător, Aüsorbtia fagului face 
membrana citoplasmiol permeabilă ohiar pentru unele maoromolecu- 
1e, Aààsorbtía unui mare număr de fagi determină liza bacteriei 
fÉrÉ ca fagii să se multiplice. Este age numita wliză din afară". 
Obignuit însă bacteria este infectath cu un număr limitat de par- 
ticule fagice. In aceste oonditii permeabilitatea membranei nu 
numai că este refăcută, dar se opune eficient atît infecției 
printr-un nou fag oít gi lizei din afară. | 

| Penetrarea, După adsorbţie, fagii ou coadă contractilá se com- 
. portÉ ca ο minusculă geringă: ADN fagic împreună ou cîteva prote- 
Ane asociate este injectat în celulă prin canalul axial, iar oap- 
gida, goală, rămîne la exteriorul bacteriei. Mecanismul penetrării 
le fagii fără coadă oontractil gi 18 cei filamentogi este dife- 
rit. In citoplasma celulei gazdă acidul nuoleioc fagio este prote- 
jat faţă de endonucleazele de reatrioţie prin mecanisme variate: 
circulerizerea rapiăă, proteine care inhibă enzimele de restrio-. 
tie, enzime care modific propriile baze (de ex. prin glicozilare). 

Oăată cu penetrarea acidului nuoleia în celulă, existenţa vi- 


49,90, ATEO atat Ta”, ὦ 
BOTE 
AD 
2. 


seacă 
EIE 


ff 


orn Tf A S M ae Ad 
CONIL ΘΧ/Θ’ ᾿ 
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rionului fagio ca structură independentă, infectantá, învetează şi 
fagul întră într-un stadiu structural nou, fie cel de fag vegeta- 

tiv, fie cel de profag. Fagul vegetativ posedă un sistem de gene 
„vegetative" prin care controlează replicarea propriului acid nu- 4 
cleic, sinteza $nveligurilor proteice sí morfopoieza în numeroase 

cópii a virionilor maturi, infectivi, care sînt eliberaţi prin li- 

za bacteriei. 


pi erdere2 A ofagvly di ca, 
αι ναι (C. peostenu CICLUL VAL 
BACTERIEI NEINFEC = BA CTERIEI A ZOGENE 
ATE 


9,0» 


Ac oro, ; 
CO rr aa NEECTIE 


Zu 
? | | — ^rofog 
; IN FECTIA 
Fag liber | m 
1 LITICA SESS ὡς αμα 
dA e τορος îm Ag mr 
" dida“ ÁE | = ἀγρίως, prote 


^ | 


Fig.5- Ciclurile AIE pact pw p. Jawetz, Melnick 
1852-7 gi Adelberg, 1982) 


/ 


. Ἑορί! care pot exista numai în stadiul de fag matur gi de 
fag vegetativ se numeac fagi virulenti. Ei stabilesc cu bacteria 
geazâă numai relaţia de parazitism, Alti bacteriofagi, numiţi fasi 
temperaţi., pot exista alternativ în cele trei stadii: de fag ma- 
tur, de fag vegetativ şi de profag. In stadiul de profag sistemul 
genelor „vegetative" este reprimat şi funcţionează numai genele 
care controlează perpetuarea profaguluí în descendenţii celulei 
pezdă (genele de recombinare şi genele de reglare). Relaţia sta- 
Ὁ4 1418 de fagii temperati ou gazga lor bacteriană altarneaas de 
la cea ðe simbioză le cea de parazitism. Bacteria care găzduieşte 
un profag se numeşte lizogeni pentru că, după un număr ο. 
nat de diviziuni, generează progeni care eliberează prin 145 


«ντ emt 
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fagi maturi (rig. 5-3). 


e Diterenţiaţi fagi virulengi de tagit parein.. 


5. 2,1, Replicsresa fagilor ADN virulenti 


Replioarea fegilor ADN viírulenti parcurge următoarele etape: 


' (1) Transcripția precose tu formarea 46 ARNm necesar pentru sinte- 


za proteinelor fagice precooe, (11) Sinteza proteinelor fagiee | 
precoce: proteine de membrană care „aBtupă” găurile produse de so- 
zile fagilor, restabileso permeabilitatea anterioară infecţiei 81 


stimulează sinteze de perete celular nou; nucleaze care degradează 


tromosomul bacterian; enzime sare controlează replioarea ADN fagis. 
(111) Replicarea ADN-ului fagic, (iv) Transcripţia tarăivă cu for- 
marea ARNm necesar pentru sinteza proteinelor fagice tarâive, 

(v) Sinteza proteinelor fagioe. tardive: proteine structurale, 
proteine active în morfogeneza fagului, enzime - care lizează celu- 
1ε gazăă, (vi) Autoasanblarea capsidei. şi elementelor cozii cu 
formarea inveligului. fagic. (vit). Incorporarea acidului nueleis 

en generarea de fagi: Te turi. (viti). Eliberarea. particulelor de 

fag matur infectant- ΒΘ. proăuce,la 558. 25-66 min, de la debutul 


infecţiei, prin liza bacteriei gazdă. (1415ξ. dîn interior"). Fiesa- 


re selulă parazitată produce cca foo particule fagice infestante, 
| -Suspensii fagice ge. obţin e$nà. ο cultură tînără în bulion a 

bacteriei sensibile ge inosuleszü cu: fagul virulent, După ceca. 9 

ară de incubare. cultura se clarifică prin. liza bacteriilor care 


„au multiplicat fagul. Bacteriile nelizate pot. ei. distruse: prin 


SZmscKizires culturii, fagit fiina mei P eian ternie decît bae- 
eriile. i 


MER minii in Taice. Dilugii ale jaxpehafei 


PE fag sînt inoculate într-un mare exces de bacterii sensibile 


pentru e asigura ifestaren &elulelor cu oel mult o particulă fa- 


 giícek. Mixture bacterie-fag este imediat însămînţaţă pe suprafaţa 


unui mediu agerizet. După incubare, pe pelicula de oulturá baste- 


| rianá se constată mipi arii de lizÉ a oulturii numite plaja. Fie- 
„are plajă rezultă din multiplicarea unei singure partieule fagi- 
EI '$n bacteria infectată gi a progenilor ei $n bacteriile adjaaen- 
te. Astfel, plajele fagice sînt echivalentul coloniilor bacteris- 
ne. Concentrația. particulelor de fag dintr-o. suspensie poate- ? E 
determinată prin numărarea plajelor dezvoltate. dintr-un volum ı do~ 


terminat al unei: dilugii.. seunosoute a. Buspensiei. - "E 
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- Enumerai! e: sele de replicare a fagilor virulenti. 
. οτι coloniile bacteriene cu plujele fagice. 


5.2.2. Rap)icarea fagilor tempernti 
| După penetrare, ADN-ul fagului se poate integra linear în- 

oromosomul bacteriei gazăă gi ge replică sincron ou acesta (de ex. 
fagul À, fagul Mu g.a.) pau se oiroularizează gi, atagat la mem- 
brana sitoplasmiok, se replică sincronizat ou diviziunea celulară 

(de ex., colifagul Pl), Integrarea profagului în oromoson, contro- 
lati de o gená fagică, poate fi situa specificá (fagul A se inte- 
-grează între operonii gal gi bio) sau în situsuri întâmplătoare, 
putînă. chiar întrerupe continuitatea unei gene (fagul Mu). 

Fenomene conecte sistemului lizogen: 

E inductia fagick. O. cultură lizogená enarek sponta, cu 
frecvență care variază de la 107? 14 107?, prin derepresía genelor 
vegetative, fagul infecțios. Practic, fenomenul poate fi eviden- 
fist şi cuantificat folosind o tulpină indicator sensibilă la res- 
pectivul fag temperat. Dilutii ale culturii lizogene sînt ameste- 
sate cu un mare exces din sultura tulpinii: bacteriene indicator. 
Tixtura este imediat însămînţată pe suprafaţa unui mediu agarizat 
După incubare, în pelicula culturii tulpinii indicator se consta- 
tă prezenţa de plaje centrate de o colonie a bacteriei lizogene. 
Piecare colonie a: bacteriei. lizogene în. care au fost generati 


fagi maturi s-a fneonjuret. de o plajă prin io bacteriilor înâi- 
cator. 


Sub acţiunea unor. factori ds mediu (Pen eubletale de radia- 
pii ultraviolete etc.), aproape în toate celulele culturii lizo- 
gene profagul evoluează în fag vegetativ care generează fagi ma- 
turi, infecfiogi, Acest fenomen este numit inducţie şi are la ba- 
ză acţiunea de inactivare enzimatică a represorului fagic prin 
proteina rec A în caârul răspunsului 5.0.5. al celulei bacterie- 
ne la lezarea ADN, Inducţia nu alterează genomul fagic, este re- 
versibilă, Trecerea fagului: temperat de la starea de profag la 
cee de fag vegetatiy poate fi realizată însă ireversibil prin mu- 
t$eyie, fie le nivelul genei reglatoare care nu mai produce Tepre- 
Borul, fie le nivelul operatorului care devine inmensibtt la re- 
presorul normal, | eoi 
dii Imunitatea, Baotoriils lizogene sînt imune la fasii viru- 
enti. omologi profagului găzduit, Aceştia se adsorb, iar acidul 
lor nucleio penetrează în oitoplasnă, dar aici represorul produsm 


"T 
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de oštre profagul faire inhibă multiplicarea. lor ca fag vegetativ. 
In consecinţă, ei ge pieră pa dilutie în popusayia PESTEDIAUA 
progenÉ, - no 
“8 11i. Modificări în genotipul gazdei. Transduoţia fagick gi con- 
versia lizogenică aduo modificări importante în genotipul bacteri- 
ei gazdă. Inaerţia fagului Mu intreb: m o iînactivează creínà a- 
5 patents unei mutații, | 


e Desorieti sep aut τερον. tenperüti, 

e Diferentiati inducția de mutaţia fagului. temperat la 
virulență, - 

€ Diferenţiaţi imunitatea bacteriei lizogene de ο... 
la infecția fagi ud | 


5.3. IMPLICATII IN NATURA SI APLICATII ALE. SISTENIUI FAG- |. 
BACTERIE | EG i ; 
| Fagii virulență sânt. un siomeit;- ae, echilibru Hee în me- 
iul nstural de viaţă al: bacteriilor, iar. fagii temperaţi joacă 
un rol deosebit în reanortarea materialului genefie al bacterii- 
10r... 7 x Dru 
lizotipià. Bazat că | epecifioitaten de kizaa e becteriofagi- 

lor, unele specii bacteriene au putut fi subdivizate în fagoti- 
puri (lizotipuri) suficient de stabile pentru a fi folosite ca 
markeri epidemiologici. Lizotipia are aplicaţii în investigarea 
epiâemtologică a infecțiilor determinate de Salmonella iyph 
Staphylococcus aureus g. a. (vezi, ο. 3 din Microbiologia 
Practică). i 

In ingineria genetică sînt folosite ca teatri ai ADN recom- 
" binant mutante ale fagilor A (fagii Cheron A), | 

` Detectaren substanțelor: cancerigene şi mutagene poate fi re- 
alizetă prmüsina ipdoog is pe care o: exercită în sistemele lizoge- 


: ne. 
. Numiti trei aplicaţii να 816 ολο ολ νέα, gin 
; care una utilă în practica τος în vertat 
9 Explicaţi rolul peetepiotagi or $n variația genetică a. 
„bacteriilor, | 
REZUMAT 


Bacteriofagii sînt virusuri ale bacteriilor. In stadiul 
extracelular, cel de fag matur, infectant, sînt formati, d dintr-o 
nucleocapBidà, care are atagat, la unii baocteriofagi, un orga- 
nit de edsorbţie gi injectare 8 acidului nucleic în celula bscie- 
rianá, ο coadă contractilă, Stadiile intrace lulare gínt cel de . 
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fag vegetativ sau cel de profag. 


| Fagul vegetativ poartă un set ë | PRETI ως 
l gene „vegetative” prin > 

care controlează replicarea propriului genom, sinteza elementé- 

lor structurale proteice gi morfopoieza fagului matur în -numo = . 

roase cópii, care sînt eliberate prin liza hacteriei gazdă, τς id 


Profagii poseâă,suplimentar, alte două seturi de gene: unul de 
reoombinare (cu ecromosomul bacteriei gazdă) gi altul de reglare, 
c&re,printr-un represor citoplasnatic, inhibă genele vegetative.. 

Fagi virulenti sînt cei oare pot exista numai în stediul de 
fag matur şi de fag vegetativ. |. tee e i d E | 

. Pagii temperatí pot exista alternativ în cele trei stadii: Ἢ 
fag matur, profag şi fag vegetativ (prin reprimarea sau derepri- 
marea genelor vegetative). Relaţia lor cu bacteria gazáí alternea- 
 gü àe la simbiozá la parazitisn, Bacteriile care găzăuiesc pro- 
fagi sînt numite lizogene pentru că pot perpetua capacităţi 1iti- 
ce prin üerepresie spontană, indusă de factori de mediu sau prin 
mutații ale profagului. Bacteriile lizogene sînt imune la infecție: 
cu fagii virulenti omologi şi pot exprima caractere fenotipice ΠΟ: 
(conversie lizogenicá). Fagii temperaţi au un rol important în 
realizarea transferului genetic 18 bacterii, Studiul sistemelor 
fag-bacterie a permis descifrarea multor fenomene ale geneticii 
moleculare. O aplicaţie cu interes epidemiologice a relaţiei spe- 
«441.68 fag virulent-bacterie gazăă este lizotipia. Mutsente ale. 
unor fagi temperati sînt folosite ca vectori ai ADN recombinant i 
în ingineria genetică, i. d 
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Mioroorganismele sînt răspândite în apă, în aer, pe gol, pre- 
tutinàáeni unde au găsit un minim de condiții nutritive gi fizico- 
chimice, Organismele superioare au apărut şi s-au dezvoltat 
într-o lume acaparată de microorganisme. De aceea multe structuri 


şi funcţii care le caracterizează poartă amprenta coexistentei 
permanente cu microorganismele. 


Pe e n RENE 


6.1. CONTAMINAREA MICROBIANA,. ο CONSTANTA A MEDIULUI AMBIANT 
NORMAL | | Us 


In cavitatea uterină a mamei normale embrionul şi fátul se 
üezvoltÉ în conditii sterile. Suprafeţele organismului sînt ex- 
puse continuu, oăată cu antrenarea fătului în canalul de naştere, 
conteminării cu microorganisme din mediul ambiant, Prin contami- 
nare înţelegem prezenţa, unui microorganism pe ο suprafaţă 8 cor- 
pului fără multiplicare şi fără o reacţie din partea gazdei. 
Cronologic, spectrul conteminentilor nou náscutului începe cu 
microbii din vaginul şi de pe tegumentele mamei, apoi cele de pe 
mîinile persoanelor care asistă naşterea gi de pe mucoasele lor 
nesală gi orofaringiană , microorganismele din aer, ĝe oe suprafe-. 
tele cu cere vine în contact, din alimente ş.a, 


6.2, COLONIZAREA MICROBIANA NORMALA 


Prin colonizare înţelegem multiplicarea unui microorganism 
pe suprafețele gazdei, fără o reacţie deteotabilă din partea aces- 
teie (răspuns inflamator etc.) Condițiile de nutriţie gi cele fi- 
zico-chimice oferite de diferite zone ale învelişurilor, oa gi a= 
dezivitatee specifică a microbilor pentru unele suprafețe celula- 
re selecteazÉ contaminanţi care vor coloniza zone determinate ale 
organismului formând, în ansamblul, lor o entitate ecologică numită 
microbiote indigenă sau flora microbiană normală. 

Limitele colonizării sînt condiționate de barierele antimi- 
crobiene. Astfel, în organism se delimiteazü zone normal sterile 
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gi zone ou contaminare tranzitorie, de zone normal colonizate. 


| Zone normal sterile ale organismului: întregul meâiu intezn, 
țesuturile, cavitățile neroaae. | 

Zone practio sterile (cu oontaminüri reduse şi tranzitorii): ς 
sinusurile paranasale, urechea medie, căile respiratorii inferioare 
(etajul infreglotio), căile biliare, oăile urinara de la rinichi 

pînă la uretra proximală, organele genitale interne. Factorii apă- 
rării antimicrobiene nespeoifioe îndepărtează rapid pt eficient mi- 
crobii de contaminare accidentală a aceetor zone. 

Zone contaminate dar neoolonizste. Stomacul, duodenul gi je- 
junul sînt supuse periodio contaminării masive ou microorganisme 
din slimente gi din căile aerodigestive superioare, Totugi barie- 
ra asiâă gastrică, enzimele aai gi bila reduc årastio numá- 
rul contanireanţilor. 

Zone normal colonizate. ale organismului:  tegumentul, conjunc- 
tiva, căile respiratorii gi üigestive superioare (cavitățile nasa- 
18, n&so-farínfianá, orală şi oro-faringiană), colonul gi ileonul 
inferior, porţiunea distală a ας κοιν vaginul (tabelul 6-1), 


bd Diferentiati contaminarea ἂθ ET RER ογψεκάία, 

€ Numiti factorii care controlează colonizarea Anvelignei. 
lor organismului, 

9 Definiti miorobiota 1ndigeni. 

€ Enumeraţi zonele normal Sterile ale orzeniamuiof. 

"€ Enumerati oel puţin cinci zone ale organismului: care rămîn 
practic. sterile în ciuda contaminării lor accidentale sau 


intermitente, Explicaţi. 
8 Enumeraţi trei zone ale organismului care rămîn necoloniza- 


te $n ciuda contaminării lor periodice şi masive, BrpHioett. 
9 Enumeraţi cel puţin gase zone normal colonizate ale 
orgenismului. | | | i 


6.3. RELATIILE MICROBILOR QU. GAZDA UMANA. 


Relaţiile microbilor cu gazda lor umană pot fi de somensa- | 
lism, de eimbiozÉ sau de parazitism. ' 
In relaţia de comensslism miorobii gáízáuiti consumà nutrienti 
de pe suprafeţele gazdei fără a-i aduce în acest mod vreun preju- 
dícíiu, ΄ 
In relaţia de aimbioză se stabileşte o cooperare reciproc a- 
vantajoasă (nutriţie, proteaţie): între miorobi gi gazda lor. In 
In relaţia de parazitigsm miorobul dezvoltindu-5e pe seana 
gazdei îi aduce în acest moă un prejudiciu care 8e poate πως 
„ta PENES stare morbid, boală infecțioasă., Deci miorobii para- 
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boni tat misrobi. patogeni. 
Relaţiile. dintre mierobi gi darak oint àinemiee,. In raport . 
ου: a eapeeitiütile. lor patogene miorobii formează wn speotru: sonti-. 
b nuu, care ge extinde de. Ja miorobii, nepatoge ni, gaprofiti al. mediu- 
lui extern sau someneali ori pimbionti incapabili să producă îm- ι 
bolnüviri, până 18 miorobii patogeni, oare de regulă stabilesc on 
gazăa relaţia de perezitism gi. numai. onazional devin oomensali, E | 


a. 


pituaţie $n oare gazda ente nun të purtător. sănătos. Intre aseste 
extreme se situoasă: miorobii reum nm e sei aoeiden- 
w Hit 


7UNierobii NIMES Saien stút sonensali gau να 
oaze . Sei manifestă patogenitatea atune sînă Beade rezistența an- 
timterobiană a gazăei sau. variabilitatea genetică ei. fnarmeazá 
zu. 'mafietenţi . factori. e patogenitate prin care: pot neutraliza j 
barierele antimierobiene ale gazăei, Pentru. că aceşti ποτοῦ} 
îşi manifesth patogenitatea. “numai! în &oumite împrejurări; rola- ΜΉ 
gis Aer su: organismul .gazü. a fost nunitá οἱ oportunien . (ef.s.engl.. : 
ppportunity = ocazie - bună: adică imprejurart: ο. piera | 
| eu ataca şi $mbolnávi gazda): Ap ra A τες 
 Mierobii acri Jäeñtal: patogeni eint contaminanti | saproziţi a 
m extern şi somensali ori: simbionti oare îşi manifestă 
potenţialul ler limitat ae patogenitate nunai atunei aînă, assi- 
dental, sapătă 80096. în tesuturi în condiții speciale care 41 pun: 
Je ᾿Φδἔροβς ἃς factorii apărătii antimiorobiene (49 ex., fn depo--- 
giteie de fibrin ὁ de pe pie bi pă valvulelor carătace < ou | lesiuni > 
ο μα 2 ; ifo dun Pas. με poz E | 


$ a In eJaiis dintre. ο... i ος σπα ati 
| mul, simbioza, para zitismul gi oportunismu 
"49 Diferentíati misrobii înalt patogeni de cei "nepatogeni, 
sonâiţionat . patogeni şi acoidental. patogeni. 
z 9 Explicaţi de 08 relaţiile nieroorganisnelor ou gaza lor 
au un oarintor dinamito.: alma al i | μὴ 


por MICROBIOTA INDIGENA ey cid ος 
! “ Mi erobiota indigenă ge conatituie 4h niürobiosenoxe a οτος. 
sospenantk, calitativă şi santitativă, se autoreglează prin re- 

| 1861119 ecologie (de oomensalisn, 8 simbiozë, parezitism, anta- | 
gonisn) stabilite, $n condiții dete de găzduire, între constitu- 
ienţii lor (mieroorganisme rezidente), pe de ὁ parte, gi între 
aceptis. şi: noii. sontaninanti. (mieroorganisme: flotante), pe: ae . 
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. alti parte. ‘Numai απλο τὰ. omponenta miorobiotei indigene , medi-.- 
“oul. poate stabili semnificaţia unui miorob depistat în probe pre- c 
i levate: dintr-o anumită. zonă a ο... οι κ... 


τ e te. . . 


presentate, es 


n Ja Referifer 1 Yu miorobiotü  dadigenk, aiferenjiati nioroorga- A A 


. nismele rezidente de cele flotante.. 


NT Explicstí cum îşi: păstrează niorobiocenozele organismului i 


uman stabilitatea, Ὃ 


9 Numiți cel puțin o rațiune. pentri care. medicul trebuie. să Ed 


οαποββοᾶ componenţa. microbiotei indigene. >: 


d In ansamblul microbiotei indigene, precizaţi în ce T&port be 
TEL .ge află bacteriile aerobe Patá de cele anaerobe, protos: ᾿ 


` soarele, teni ae gi virusurile Tau de bacterii. 


ite nutritive gi fizioo-ohimioe oferite ae organism. 
ας ντα, în cadrul microbiotei indigene: frei mari sectoare: 


«Y Primul. Bsotoz.: Anolude '0olonul. şi -se caracterizează prin ^. 
poata. unor: gantitáti mari. de materie organică. moartă, . repre- ` 
-zentată. de: 'zesturi. alimentare, care favorizează. ο dezvoltare: mi. 
` orobiană luxuriantí, de: ordinul a κο 197 vi de p angue. si 


foarte. variată. 
ME = Miorchiorenoza àolopülui "este: dominată. de bao teriile απὸ. 


robe nesporulate ου cantități de ordinul. 101} UFC/g.: Clostridii- 


“le (bacili anaerobi: sporulaţi) sînt. prezente: constant ou canti- 
tăi de orâinul 105- 1οθσεο/α. Dintre baoteriile facultativ ana- 
erobe. domină net E,coli ou 105UFC/g. Klebsiella, Enterobacter, 
irpteue : pios 51 stafilocooti papaj în cantități de. Yo. 
10'UFC/g. wp EIE n ral ος | ! 
ο ο Tleonul este o isl. de tranziţie, de la μονο duoden si 
jejun spre colon; în care atît bacteriile aerobe Rs gi cele ana- 
erobe ajung progresiv 18 cantităţi de ordinul a 10 TUFC/ml. 

`- = Stomacul duodenul gi jejunul pe nemînoate conţin mai puţin 


de. 10?baoterii/ml provenite din alimente gi din căile aero-âiges- - 


tive superioare, (bacterii flotante); lipseso anaerobii stricti. 
„iar bacilii coliformi sînt în număr foarte redus. 


es ` Baoteriile şi fugis constitute. | majorifatea: miorobictei indi- 

pus “Bacteriile anaerobe predomină: asupra celor aerobe în raport: 
^ae 10:1 = looo:l. Protozoarele sînt mult maí slab reprezentate ^ 
decît bacteriile gi fungii fiind prezente în. “special în tractusul - . 
gastro-intestinal. eb punica T virusurile sînt foarte. icy bd 
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9 Caracterizaţi, comparativ, conâiţiile de găzduire a bacte- 
riilor în stomac, duoden, jejun, 11eon gi colon. 


Ὁ Corelatí aceste condiţii” cu microbiota gázduitá sub raport . 
cantitativ gi calitativ, 


t = “e Bnumerati cel puţin patru grupe principale de bacterii din 
e microbiota colonului gi preoizaţi ooncentratiile pe care ᾽ 
^. le Pause fiecare. 


n Απο) AL Boilea sector include căile aero-digestive superioare, 
vaginul şi vulva şi se caracterizează prin prezenţa unor cantități 
relativ mari de materie organică moartă, reprezentată de resturi 
alimentare, âebriuri 66111886, secreţii, care favorizează o dez- 
voltare microbiană bogată şi variată de ordinul a 10?UFC/ml spă- 
l&turÉ nasală pînă 18 10?UFC/g de continut oral sau ATE | 

- Microbiocenoza nasului este dominată net de S Staphylososeus - 
epidermidis, S,aureug gi bacili difterimorfi. Uzual rdc sta- 
filococilor aurii pe tegument este secundar portajului nasal. Al- 
te bacterii apar ocazional şi în cantități moderate sau raduse, ` 

| - Microbiocenoza gurii şi a faringelui, Bacteriile anaerobe  - 
nesporulate, găzduite în erevasele gingivale gi în eriptele amig- 
daliene, şi streptodooii viridans domină constant mierobiooenoza w 
acestor cavităţi cu cantităţi de ordinul 8. 109-1090C/mi. urmati Ἢ 
fiinà de neisseriile ,nepretentioase" ου cantităţi de ordinul a m. 
10?- 10 Ίπρο/πι, Frecvent izolaţi, dar în cantităţi. în general infe- - 
rioare a 10 5_20%UR0/m1, sînt S,epidermidis, Haemophilus influenzas, 
pneumococci, bacili difterimorfi, &treptococi beta-hemolitici por 

- (S,pyogenes, ; Streptocooi grup C, G), Candida albicans. Alte mi- ! 
eroorganisne apar numai dois forRl gi în cantităţi reduse. e 

" ~ Kicrobiocenoza vaginului, de la pubertate pînă la menopau- - 
ză, este dominată de Lactobacillus ΒΡ. şi Bifidobacterium sp. (a= . 
ga numiții bacili Döderlein) a căror dezvoltare este favorizată | 
pînă la cantităţi de ordinul a 108-10°UFC/g de glicogenul depus 
în epiteliul vaginal sub controlul hormonilor estrogeni. Freovent 
gi în cantităţi de acelaşi ordin de mărime se izolează gi alte ^ 
bacterii anaerobe: Bacteroides sp., Peptostreptosocous Sp., By- Ὃ 
bacterium sp. Dintre bacteriile aerobe care se izolează în canti- Ἢ 
tăi 4100UFC/g reținem: S epidermidis, Haemophilus vaginalis, 
sa de streptooooi, Dintre fungi mai freovent se izolează 

anâiăa sp. M 
= Organele genitale externe gi uretra distalk sânt eoloniza= - 
te de specii ale microbiocenozelor tegumentului şi colonului, 
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NCC * CESARE vel baiia: trei peiit sau .grupe de baoterii 
„= gare. domină miorobiocenoza narinelor. 
e Enumerati cel puţin patru grupe de baoterii în Pipot a ou 
. ooncertratiile pe oare le realizează în miorobiocenoza. 
 oró-faringianÁ, 


E venele bacteriile oare domină miórobiooenoza vaginului de | $i 
femeia Mato are D 


: EO Al TY deeper 4nolude- "Vegunentul. i se oáradterizom- | 
be prin: umiditate redusă, prezenţa unor cantlitici mari. de. lipide... | τ 
gi. pH aciă, condiții nare permit totugi νά a unei miorobio- 
693058 de ordinul a 100UFC/om? de tegument., . . 
ES "i2 Mierobiocenoza rezidenţă a kegumentului. este. PETS de | 
| Ssepidermiáis, Propionibaoterium acies şi Corynebacterium sp; gáz- 
.àuite cu precădere în foliculii pilogi, în glandele. Bebacee gi su- 
'üoripare şi, ca atare, puţin influientate prin spălare. Prezenţa al- 
tor bacterii este “tranzitorie: (floră: ile et aicea gi 
redusă. eficient prin spălare. =o ce. | l S, 
Fana Gonjunctiva, Amb: raportul mieroozganismeloz care o o selon. 
"zeazí, esie o. zonă. “de. trecere între. “tegument. 1. mucoasa. 'nasală, | 


 spÉlstk continuu üe. seazejia. Jacrimală gis eu. o încărcătură. Tq g 
rană relativ redusi. diese lut CM NAT ; 


: e Tanaarati. wel: putin tei rosii microbiene. -oare domină 
.s o7. mierobiocenoza tegumentului. = :: D UT 
CERE  Diferentiati sediul anatomic: al. florei miarobiene. rezi- | 
^v  dente gi flotante a tegumentului. Precizaţi. consecinţe. 
Up Ἢ. microbiota. indigenă: a: don Anglia 


2 κ.α. Verieţii normale. ele. mierobiotei. indigen 


- Componența: miorobiotei.. 4nàigene poate. fi. influiengetk, în: li- 
iti care nu afecteazü starea de sănătate: a. gazdei, prin variaţii 
ata factorilor ae. mediu, Β nor oonâiţii anatomice sau hormonale. 
ΤΡ La sugarul hrănit la sin colonul este populat aproape exolu- : 
: aiv- ou lactobecili, Odată ou diversificarea alimentaţiei se con- 
-stitute microbiosenoza mixtă. asemănătoare selei a adultului. Can- 
„titatea lectobaoililor àin intestinul persoanelor cu dietă lacta- 
UtÉ:oregte semnificativ, Frecvența gi cantitatea protozoarelor în 


,iierobiosenoza eolonsini; aponeete. la papulati Ie eun bair i- 
AEA precare, . bi 


In. e01eotivitÉtile ¿ de τα κοι S.pyogenes este mai frecvent 
|deott. la adult $n miorobiocenoza oro-faringianÉ, La copil $nain- - 


item erupției dentare şi. la edentați, lipsind orevasele gingivalé ` 
T :Morobiooenoza mavităţii bucale este dominată de Vaoţezii aerobe: V 
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Tabelul 6-1 ^ 


microbiota- ἘΝ ΠΤ | | | επ 
Enumerareas este în ordinea donarosaitoare a provalenţei r beti 
| Bau speciilor. Freovenya gel 27| conform d grues Lewes 
t +++ = constant να +++ 5 obi ἔτη presens ++ m freovent Ϊ 
prezent; + = Par prezonv, 4 = ocazional prezent. . 
mDIILIDEDED NE 0222 


ο ο RUN το. S f Uv Sm DS Sm ST GS metr Uie πετ πε πετ MUS πετ SE NEEIGRSUEGURAT. 


Miorobiooenoze oolonului 


jasterià $25 ads | TES  paotobaoillus sp. 
Anserobi res-neeeti 2 < Btreptoeocous Bp. 

. Bacteroides ΑΡ. .. £A . PHeudomenss aeruginosa 
` Fusebacterlum 8p. |. : Nd pru ο... aureus 
Anaerobi gram-positiv . ^7 ^ O Mieten miro d 

Pepto&occus ΒΡ. ο  Aoinetobaober —— 
Peptestrepto0 0ocus 55. t t Mycobacterium δρ»: ^ — 
Pre πο E xai. -- Aetinomyoste x e 
epionivacver um. sp dp τ ον 
ο αγ... ΚΗ’. Simti s. 


eese 


inaersbi grem-negativ "νομί PR /-Haemophiius influensae 
Yeillonella Sp. ^ tt*tt © T N paretet ponam ZI 
Fusobacterium Sp. O +++ .  Beaure | 
Bacteroides 8p. >o DH μμ. 


Enterebacteriagese - πο ο ES Gao dm a 
Eiebsi 11 A d. eet "Candide spe dec ento. MON 
ebsiella Sp. = . ti ah de ea 
Enterobacter 8p. het ΕΤ ; T τας 
. Proteus "Pe E: V vo fr -Adenovirus (a e$ V^ $ 
Bnteroneci ᾿ s idi B. ERN i MT 
συ gur arii P a  farineelai | p. 
pesarii BU DETIENE CENE. p ut ο. 
| aureptéuset viridans lu "n „anaerobă. ram pesitir o cus 
 £S.pneumoniae |.  .- n <. Pepbo0000u8 Bp. ^ — > + 
.Btrept. non grup. Α΄. E j δα i πᾷ. ον . Peptostreptecocous sp- Φ 
. Btreptococi grup 4 4o calită -Aotinomyoes Sp. . $ l 
24 
Φ 
* 
2 
x 


Lactobacillus ep. iter πα aaa albicans t 
Neisseria nepre onţioase eet ia S "s ^ w4pusuri bn 
nm E J i | Herpes simplex + 
κ. σσ nasului 

Bacterii ον | 
8, eptéeraidis OCT E Li Neisseria: sprae + 

B „aure - "2 Haenmophilus luenzae ἡ 
Ger uebaeterins spe ++ -.-. β. pneuauiee * 


iata Ta  Mierobiesenoza vaginul ului 
: η | | NU 
^: maetobacillus Sp. ην S.epideraiMis oss eR 
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CR CD ET EA rarena 
"Miorobiooenoza vaginului (oentinaare) Cen 
Bacili gram-poritiv anaerobi Btreptooooous Sp. ^ .. is 


Bifid^bacterium ap. 44H Haemophilus vag halis. 
Eubaoteriun sp. ΠΠ MM E « 
Propionibaoterium 85. 4..." Myaoplasme | 
- Clostridium ap. EG ve Ureaplasma, uros1ytioun + + 
Bacili gram-negativ. anaerobi ΤΗ Enterobaoteriaceno £t 
ο... sp. „ee Neisseria Sp. — o£ 
gesi anaerobi o ον 00000007 T Ἡ traehonatis l eTe . 
Peptostreptoa pocus sp. d | Pungi | : pu eT 
Ae etd qu 85. ΣΠ. -Tendida : 8p. Bot uut DM LC A 
Veillonella sp. . A: DN Îl nici er ad Spé  .*: 
 Mierobiocenoza organe ez Renitale externe si a a uretrei E 
Bacterii ete d np true 
B.epidermidis E "s Bacteroides Sp. ! E 
Propionibacterium 80998 +++ | Fusobaoterium.8p. |. . + 
Corynebscterium Sp. +++ “7 οτε Peptostreptoeg00us sp. Op, 
kresatertus ap.) 7 7 755207 Ring spr, ας E E 
| το νο ^  .,TEnteroecoc so ne inert Τ 
να. τ T.urealytioum -» 


ον. Misrobiesenoza ο οσα 
Bacterii 


B.epidermidis E pen B / Basterii: saprofite "e 
 Prepionibacterium acnes +++ | . mediului extern .. . ^ +` 
Corynebacterium Sp. s o4 o AGinetobacter >>. a 
B.&ureus τ «4€  .,. : Enterobacteriaceae . 
Btreptsecoccus Sp. gc gc  Pseudengnas sp: Ute Wes 
. (4nelusiv Spree) e dem ο. Bisa E 
Peptococous Sp. + — ad xd 
Mycobacterium Sp. .. * ;dandida Sp. Qut AY TU 
i; Bacillus Pe, e — | - Malassezia furtar- è 
μυς ο 
Bacterii | 
B. idermidis ^ τ Neisseria nepretenjioase + 
. Gor ynebacterium xeresis ++ ταν $ T 
U e pneu 
. Propionib&cterium acnes ++ P ac tt Mi 2 


8 .aureus * Uer dd PERI] -o È 


ERRIREN ο ο ο GE CIS 2222 SGS GE GIGS RE ECE NOSE SRCITONS TS IEEmIIIÉIEIEEILIEZAZZILÉLIZXIXI 


* prezent ου preoídere în smegnă. 


Inainte de menarhă gi după menopauză miorobioocenoza vagina- 
1g este diferită de cea a femii mature sexual: nu mai predomină 
laotobacilii, iar speciile aomponente se diveràifioá mult. 


© precizati raidai dintre micrebiocenoza colonului ia: 
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EN. e TREE hrănit RU atn 9" 18 adult. Feii 5 
d e Aim eret diferenţa majoră intr) miorobiocenoza cavităţii 
ος bucale a oopilului înaintea erupției dentare şi a sáultu- 
i C "iui. Expiioaţi-le . | 
„a Preocizaţi ο. între míorobiocenoza vaginală pre- . . 
__pubertar, la femeia maturi sexual 91 după menep&uzá. Ex- 


pe ΠΝ 


τας paie | ! 
. s.a, 2, Functiile ni arobiotei indigens 


punotii nutriiiver 2l0tobiooenoza- intestinais furnizează gaz- 
dei ο... cantităţi | de. vâtanine din arp B, vitaminele d l 
Ge Pi 
Ἑῑποιᾶ ii de νο uiorebiota sodigena se opune anvadirii. 
suprafețelor organismului. de. către miorobi patogeni prin fenememe - 
| de antagonism miorobian. nespeoific (competiţia pentru substratul - : 
- nutritiv. şi pentru spaţiul. pata, producerea de. metaboliți ou a9- E. 
 $iune. antiniorobianăi 1. Έρθον. să eim. " ipit aee ci de 
ως 1 i ο απλα LUE eu 


- ) παπα γα. dou funspii. San a ele ; alere ietei Taoa at- 
late la baza relayiiler de μάνας ο. 
e ta “umană. Freie ap i UY y a e EAS 


p ` Bisbioza 1 face treqerea PT la. τοἱαρία΄ "m ρα -- sim- 
EET. 18 cea de parezitism. Medicul trebuie să. cunoască anomalii- 
36 de. colonizare 0a şi. împrejurările în care apar pentru a putea 
| : interpreta corect rezultatele: unui examen. ποσοῦ 1915619. Pertur- 
D bari ale colonizárii apar în wra&tonrele împrejurări: 
, nie Lipsa sau: insuficienţa unor bariere antimiorébiene. La pe- 
TE sionti: cu hipo- sau aclorhidrie gastricá numărul bacteriiler din 
- dusden şi jejun depăşeşte. 1050p0/u1, ou predominanja banililer as- 
x ο Aiíformi şi a bacteriilor anaerobe. Plăgile pot fi tranzitoriu es- 
- lenizate cu bacterii .opnditionat sau accidental patogen. . 
„2 44. Modificerea oantitativ& gi calitativă a substratului nu- 
*&ritiv oferit pentru dezvoltare (de ex., insuficiențe digestive 
 gare interesează una Bau mal multe enzime). La persoanele eu ten 
^" Seboreio excesul de sebum favorizează dezvoltarea atafilececiler 
© gi Propionibacterium 80168 ale căror lipaze eiibereasü din sebum. 
^eantitáti sporite de aoizi gragi care irita țesuturile și faveri- 
zează apariyia acneei, o inteayie statileco0ioK superfieislá. 
141. Modificarea condițiilor fiziee-chimioe ale tegunentalui. 
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"de aerodigestive apar eai) 


P x 


De: 8... "— νοκ να 3n seni; TEETE — STE abt; Be 
: med favorizează Onionizaren tegumenteler on Malessezin Terter- *t 
y £n. Tapert ou aceasta areșşte το ΕΗ dată 4e srest 
pe Tune» pitiriazia verzicolem. | : 
| iv. Modificarea reaceptoriler epiteliais priiis lÍgánsii vaste=: 
εν iwi. Colonizarea erofaringian ou Pseudomonas aeruginosa la pe, 
eienpíi. Bpitalisayi gi într-o perio de condiţii streasantd 95598. 4 
$ „urmarea alterării chimice a gliooonlixului οολή]ο] ας eroferingié- κ 
$ ne oe tibrsne eel). sub .. unor E pertan ale. eno m 
ορ, | e ; 
νο Mat -aaninietrarea de antibistioe. Labilizează ο... a 
uj asganísmulai, prin eliminarea bagteriilar sensibile; şi &esehide ^. 
| 4 28168 sslonizării anormale. ga eontaninanji rezistengi. Sub cj : 
T Xetrasielineler. mierobiota 'selonuiui,. igavitáyii budalo; -vaginaiui 
E pliuriler: ano-vulvare : ajunge. dominată. 4e Q.slbicgns, ο levurá 6 
 mesistent& 18. antibioticele entibacteriene,. pare poate iniţia im 
c£ecyíi la aceste nivele. Ganosaute. după aüministrarea una anti- ` | 
E bistice sînt. 55115618 ο Mai. frecventă, în spe 
e ui vă dept administrarea "de. elindamicin& sau linoemicin&, este su- 
3 preinmuljirea nsoontrolată. 8. Clostridium difficile. care. eiabsrea- 
6-5  eitotoxina pups DEA a acest sindrom diazeie. mt 


ză τ E pefinigi disbioza. SER 
2^ 79 Enumersti 001 Merida patr aami Quia. de. ECCO 
03$ Ezplioaţi mecanismul apariţiei sandidozelar după adminis- 
trares antibioticelor ou speotru large Ἔν 

ie al enterocelitei paende- * 


e Ezxzplioaţi. mecanismul 886 apariy 
|  mesbransase. anpi. EREE E o i imame τε a | 


ZEE o afe ele ia ioni să: eint / eontinun contaninate eu microbi αν 
Bin Bapes egalo er Condiţiile de nutriţie şi fizico-ohimice, 08- : | 
mă aüezivitates aicrgbilor pentru anumite suprafete seleatează PS | 
f T onteminenpi care se înmulţesa şi colonizeazá zone determinate 
ο ate ecologicá numită miorobiota indi- | 
ΦΕΚ, Limitele ooloniz&rii sînt condiționate de barierele antiin- | 
eot 40850 ale gazdei. Unele zone rămân normal sterile (mediul in- 
int a tgesuturile şi cavitățile geroase). Altele sînt colonizate | 
în raport cu abuncenţa substratului nutritiv oferit colonul, 0ă- 
segmentul distal al căilor ure- 
ge conjunotiv&). Infine, altele, deşi expuse . 
; ;SentaminArii inte ο... 1 βίας colonizate (oile respirator 
mii infsrioare, cile uri bare, ibid genitala interne, rut 


ie tbe: duedennl, jejunal). 
miezabieta. indigenă, are el 


nitele, tegumentul 


a ae „barieră ου antis 
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 feoyieas&, iar miorobiocenoza colonului oontribuie probabil şi la. 
"grupul B) pe care le elaborează. 


nutriția gazdei prin cantitățile importante de vitamine (E, K și 


Relaţiile dintre gazdă gi miorobii de colonizare san de oon- 
taminare Sint de comensalism, simbiozé sau parazitism. Ele evolu- 
ează dinsnia în funcpie de capacităţile antiinfeaţioase ale gaz- 
dei gi capacităţile patogene ale tulpinilor găzduite la un moment 
dat. In raport cu dinamica acestor relații microorganismele pot 
fi înalt patogene, condiţionat patogene, accidental patogene sau 
nepatogene. κ Pula toti DE RO ANUS CM ! 

Disbioza miorobiotei indigene prin insuficienţa unor bariere 


antimicrobiene, prin modificarea condigiilor de găzduire Bau prin 


administrarea unor antibiotice poate descniae calea inteaţiei, 
mai ales cind se realizează £n mediul de spital unde riscul de. 
contaminare gi colonizare consecutiva cu tulpini antibioticorezis- 


tente gi agresive (tulpini de: spital) este oresout. . bans 
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Apărarea antiinfecțioasă a organismului are la bază Structuri 
şi funaţii elaborate filo- şi ontogenetio, Distingem 1 (1) mecanis- 
pe antiinfeoyioase nespecifice, (2) rezistenţa antiinfectiossá de 
specie gi (3) apărarea antiinfeaţioasă apeoitidă sau imunitatea, 


e Numiti cele trei nivele de organizare filo- şi ontogenetiocáó 
& &p ii antiinfecyioase. 


7.1. MECANISME ANTIINFEOTIOASE ΝΕΒΡΒΟΤΕΙΟΕ 


- Mecanismele antiinfeotioase nespecifice, primele apărute în dez- 
voltarea filogenetică, intră în joo 18 primul contact al organisan- 
lui eu microbii in general, indiferent de specie., 


E le Barierele extare antiinfectioase 


Barierele externe antlinfectioase sint mecanice, chimice, eco- 
logice şi celulare, fiecare cu partioularitáti funaţionale la nive- 
lul diferitelor învelişuri şi cavităţi, - l 

^ Tegumentul intact este cea mai eficientă barieră mecanică în ca- 
lea invaziei microbiene a tesuturilor. Exoeptînd papovavirusurile, 
se pare οὔ nioi un microorganism nu o poate depăşi. Puncte de mini- 
má rezistenţă sînt folioulii piloşi gi glandele sebacee, pentru 
stafiloooaii aurii care aolonizeazá aceste zone. Unele miarcorganis- 
me, cum sînt leptospirele, pot penetra prin tegumentul macerat de . | 
umezeală, Restul microbilor necesită însă o soluţie de continuitate, 
de la discrete abraziuni pînă la plági. Descuamarea continuă a stra- 
tului cornos elimină microorganismele de contaminare superficială. 
Usosoiunea relativă ca gi pH-ul slab acid al tegumentului, realizat 
prin eliberarea acizilor gragi din sebum sub acţiunea miorobiotei 


cutanate rezidente, orează un mediu meprielnio dezvoltării contami- . 
nanţilor patogeni, 


€ Numiti două bariere antiniorobiene ale tegumentului. 
. Descrieti funogionarea lor. 
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Mucoas0le, deși posedă mecanisme antimiorobiene Complexe, con- 
stituie o barieră mi puţin eficientă decît tegumentul. PART 
lixul epiteliilor seoretorii este o barieră pentru polimerii mioro- | 
bieni de înveliş care nu au înrudiri ohimioe cu glícoproteinele 
umane. In glicooalix şi in secrețiile care scaldă mnaoasele sînt 
prezenţi : Jlactoferină, un ohelator de fier, ou efeot bacteriosta- 
tic; lizozim, o muramidazá activă asupra baoteriilor graa-pozitiv, . 
Miorgbiota indigenă este barieră ecologică în calea multiplioürii 
contaminanțilar patogeni pe suprafaţa mucoaselor, Desonamarea epi- - 
teliilor de tip malpighian (muooasvle orală, faringianá, escfagia- 
nÉ gi vaginală) contribuie de asemenea la eliminarea continuă a 
contaminsntilor. | 

Eficiența acestor mecanisme generale este completată prin meca- 
nisme particulare diferitelor mucoase. - | 


e Kumiti barierele chimice generale oare asigură apărarea anti- 
miorobiană a epiteliilor  secretorii. ! 

e Explicaţi funoţionarea barierei mecanice în apárarea antiin- 
fectiossá a epiteliilor de tip malpighian. Numiţi trei zone 
ou acest tip de epiteliu. 


In căile respiratarii filtrarea aerodinamioá aojioneazá conju- 
gat cu transportul muco-ciliar. Particulele cu diametrul de 10-17 


Jm sînt reţinute prin impactare pe mucoasa cornetelor nasale si 


 nasofsringelui. Cínd.viteza coloanei de aer inspirat scade sufici- 


ent (âinoolo de a 10-a diviziune brongioá), particulele cu diame- 
trul de 5-10 Λα sînt depuse pe muocasa brongioá prin sedimentare 
gi bombardament molecular. Transportul muco-oiliar, propriu mucoa- 
sei respiratorii, îndepărtează spre faringe particulele depuse şi 
de 84634 în stomac sau la exterior. Reflexele de stránut gi tuse fa- 
vorizeazá această îndepărtare, Eficienţa transportului muco-ciliar 
este remaro8bilá : în deours de o orá sint eliminate peste 90 $ din 
bacteriile depuse pe mucoasa brongicÉ. Partioulele de dimensiuni 
Sub 5 Mm depágeso filtrul aerodinamio gi ajung în pulmon unde sînt 
fapgooitate de macrofagele alveolare gi histiooitele pulmonare. 


e Humiti trei mecanisme care particularizează apărarea antiin- 


feotioasé a oHilor respiratorii. 
e e bd două reflexo oare completează funoţia celor două meca- 
nisme antiinfeciioase specifice epiteliului respirator. 


In tubul digestiv enzimele salivare, bariera acidá gastrică, 
bila, enzimele panoreatioe gi intestinale au efeote antimiorobiene 
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remarcabile. Masticația, deglutipia gi pexistaltismu intestinal 
favorizeaz eliminarea miorobilor patogeni, . 
~ .In eüile winar e jH-ul aoid al urinii gi oonsentzaţia . mro de . 
uree sînt -oide pentru unele baoterii. Miațiunea, cu golirea o omple- 
t & vezicii, spală mucoasa de contaminanţii acoidentali, - | 4 
In vagin pH-ul acid, oreat prin fermentarea de aátre lantobacili 
a ME rent este nefavorabil dezv oltárii bao 4141 ἀπ gram-negativ + 
La nivelul ochiului lacrimile gi migoürile palpebrale spală con- 3 
tinun conjunotiva şi îndepărtează. ine za ata okila 180z1ma- 
de κ μὲν rds nasalí. : 


e ον μη pirtigaláse ale κος ον μα la 
‘nivelul ε cavităţii bucale ba in ΗΝ a οὔ1-- 
ic adisenis ὡς sonjunotivel. Siam ans ide 


ge sinonime. a fagtori interni μας neapeaieiei 
Bariere mecanice „reprezentate. de. oimentul intercelular (4918 


„hialurenio şi colagen) se „opun. invadării miorobiene a tesuturilor, 


2.3.2.1. Apărarea celulară.: Fagocitoza. şi pinocitoza, respectiv ca- 
pacitatea de a endooita si digera particule 81 macromolecule strái- 
ne, sînţ ΣΘ81 12859. de către. celule. de. origine mezenohimalá. Princi- 
palele «091119. fazoaitare, numite si fagocite „profesi oniste*, sînt 
polimorfonuclearele neutrofile. gi fazoa itele mononuoleare. In sînge 
aceste celule fao parue. din leucocite sau melsbuleie albe (Tabelul 
Dal), 

cai aaet puiul iară d. neutrofile. Gi; celule care ἘΌΝ nume- 
roase gr&nule cu afinitate pentru coloranți. neutri şi au nucleul 
polilobat, sînt repartizate între. măduva. osoasă si sectorul vascu- 
lar. Fonâul medular „ste oonatituit din 200 x 107 PUN. PÉráséso mă- 
duv& oa celule mature. Intravasoular se constituie un fond de PUN 
ciroculente, care însumează 22 1 107 PMN/kg.oorp, gi un fond de PAN 
merginste (alipite de endoteliul vasoular şi. mobilizabile în inter- 
stiţiu) , care insumeazÉ 17 x 107 PMN/kx corp. Semiviata PUN intra- 
-asaulare este apreciată 18 6-8 029, interval mai sourt deoiU cele 

siteova zile necesare maturárii lor în máduv&. 

Sistemul fagooitar mononuclear. Pagoaitele mononuolesre,. | dupá 
eliberére& din măduyă oa monocite, îşi continuă maturarea de-a luz- 
gul întregii lor viei, Astfel, după ingestia de particule digerabi- 
le, îşi sporeso conținutul în componente ale sistemului complement 
gi enzime lizosom&le, oresco în dimensiuni. Ajunse în ţesuturi se di- 


ii 


CE Scanned with OKEN Scanner 


= 107 - 


ferenjiasí,nmorfologie şi metabolic, în mesrofage particulare diferi- 

agp medii anatomice (pulmonare; ale ţenutului oonectiv, peritonea- 
ie ş.a.) Spre deosebire de PME, maarofagele sînt celule- ος viaţă 
lungă, Refacerea maarafagel or tisulare este asigurată de influxul 
monooitelar sanguine, dar unele dintre ele, oum sînt celulele 
Kupffer din ficat, se multiplioá in situ. b 


A 


mabelul 7-l. i 


Qpeuconitele : tipuri aonoentraţii în sîngele cireulent, proporyii 
funaţii si inplicagil (date Min adulti). É : 


ο ο ο LT GEID IDE) umm SEES mummmIggfmifRmII0IEDE III) E Ines ge od 


proporţia 
Concentrația T ! | 
Tipul (Leucograma)  - ο... bai Punoţ11/inplioaţii 
Leucecite Due. Lt e or ORIS. (| 
e otai) 5000-9000/m 1005... 
- PNE  —— 2500-^800/mu^- m5  . -Fagocitoza 
| τος ον ος 8.. 4 κ. fagoastozăş modularea 
-eezinsfile 100- 200/ ua hs 145 ος eacyiiler anatilatice 
-basefile 25- Β0/παζ᾽ πο ο ματ elengiee. ame 
E s κ με Fagooitozki cooperare 
e. x a răspunsul imun;efeoc- 
- Manseite 300- 610/20 ER LIU E imunitátii celu- 
- Limfeeite 1250-2400/m 25-03 .... anticorpi; 


πο νο στ τι τα... κκ οτι... 


Mearofagele şi PUN au receptori de membrană pentru C3b gi pentru 
porţiunea Fo a anticorpilor. IgG (PMN gi pentru porţiunea Fo a Igi). 
Celulele endoteliale ale sinusoidelor Sangvine din ficat, splină, 
măduva caselor gi ale sinusoidelor limratioe din $ésutul limfoid ca 
şi celulele retioulare ale jesututui limfoid gi micregiia sistemurui 
nervos fagooitează ου randament mai redus gi sînt lipsite de recep- 
< tori pentru Ο5Ὁ gi Fo, de aceea au fost numite fagooite „anatoare”. 
PMN gi maorofagele. libere, celule ugor mobilizabile în zona in- 
vaziei, sînt fagocitele care oontrolează apărarea tisulară antimi- 
orobiană, Endoteliile ginusoidelor sangvine şi limfatioe îndepărtea- 
ză microbii oare au pătruns în ourentul oiroulator. Fagooitele páré- 
gego corpul prin riniohi, seoretiile traotusului respirator. şi in- 
testin, iar oelulele senescente sint fagooitate de oătre maorofage. 
In ceursul infeotiilor bacteriene concentraţia sangvină a leucoci- 
telor oregte, condiție pe oare o numim leucocitozÉ, mai ales pe ses- 
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ma PMN, condiţie pe care o numim neutrofilie. Neutro nia, soăde- 
rea numărului absolut de PMN circulante, poate fi ereditara sau 
dobîndită (de exemplu, prin reacţii de sengibilizare la unele msâi- 
camente 6.8.). Sub limita de 1500 PMN/ mm” receptivitetea la infeo- 
tii oregte, în raport ou importanţa gi durata neutropeniei, E 


e Diferentiati fagocitoza de pinooitozá. 

e Numiti gi iferentiati fagoaitele „profesioniste” de cele z 
„amatoare, 

e iiustraţi importanţa sistemului fagooltar PMN prin Siagozitia. 
şi amploarea sa ο... 2-5 aspeate mai convingătoare), 

e ilustraţii importanța sistemului fagooitar monooelular prin 
dispoziţia si dinamica sa. 

e piferentjiati neutropenia de neutrofilie. 


Fagecitoza presupune ; ολοκ ατα. recunoaşterea țintei de Ex. 
ingestia, omorîrea gi digestia microbilor. 

Ghemotaxia. Fagoocitele receptează sennale ohemotaotice. prin 68--. 
re identifică locul. invaziei microbilor spre care se mobilizează 
prin emitere de pseudopode. Secventa tripeptidicá formil-metionil- 
leucil-fenil&laniná de 18 extremitatea N terminală a proteinelor 
bacteriene este o chengtarin& activă pînă 18 concentrații de ordi- 
nui 10 iiw. Principalii factori chemotantioi sînt însă anafilatoxine- 
19 si complexul C5b67 generate în cursul activării complementului 
(vezi mai jos). PMN avînd o mobilitate mai mare decit monooitele 


ajung primele în focarul de infecţie. . 
Recunoaşterea țintei de atac, Ataşarea μμ străine 18 

membrana fagocitelor este indispensabilă pentru ingestie. Unii mi- . 

orobi (oa streptoooaii viridans) sînt fagooitaţi direct. Alţii însă, 

nu realizează atagarea la membrana fagocitului pentru că au suprafa- " 

58 hidrofilÉ şi saroină eleotronegativă oa gi fagooitele (se resping 

reciproco). Aceşti microbi, pentru a fi fagooitaţi, trebuie opsoni- 

zați (de 18 grecescul opsonein = 8 pregăti hrana). Opsonizarea este κ 

realizată de factori serioi nespecifioi (fraoţiunea 6295) sau speci- 

fici (anticorpii), oare,fixaţi pe suprafaţa bacteriilor, îi reduo hi- 

drofili& gi sarcina eleotronegativă funotgionífnd gi ca liganzi la re- 


ceptori de membrană ai fagooitelor, 


* detin ohono vazia, 
op8o 
H prp ioni σον μη nespecifice. 
. pasiunea pseudopodelor închide astisuia "— la 
Mobilizarea gi ingestia au 


 Ingestia 
- membrana citoplasmioá într-un fagoSom. 


μμ 
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14 bază contraaţia miorofilamentelor de aotomiozini din pseudopode 
proces dependent energetio de gliooliză gi glicogenoliză în PMN şi 
de fesforilarea oxid&tivá în maorofagele alveolare. Membrena celu- 
iară consumată în oursul endooitozei este resintetizată, împreună 
au receptorii ei, de aütre fagooitele mononuoleare, dar nu gi de 
ΡΝΚ. 04858 αὐ progresia ingestiei, două fenomene importante Be de- 
clangeazá în fagodit : 

1. Dekranulsresa. LizoBomii fuzionează ou membrana oitoplasmi- 
οὔ sí cu cea a fagosonului ei își desoaroti aontinutul atît în erte- 
rior (Qregurgitare" înainte de $nahidere& fazosomului) cît si în 
fagosom. „Regurgitarea* joacă un rol important în mecanismele uioro- 
biocide din focarul inflamator, : 

44. O explozie respiratorie oare stimulează guntul hexozomono- 
fosfat gi generează în fagosom superoxid 
202 + NADPH — 205 + Β΄ + NADP* 
iar prin dismutarea acestuia peroxid de hidrogen 
205 + 2H' — Βρ0ρ + 02 
Perexidul de hidrogen oare difuzează în citoplasmă este detoxzifiss 
ae către glutation perozidază. 
, Β202 + 24868 —y 2820 + E 
Rolul guntului hexozomonofosfat în fegocit apare esențial pri: ι 
generarea netaboliţilor implicaţi în sinteza fosfolipidică, necesa- 
ră presintezei membranelor, şi. reducerea NADP format în reacţia de 
generere a superoxidului gi a reducerii K£lutstionului | 
| GSSG + 2NADPE —o 2GSH + 2 NAIE' 
Omorírea gi digestia. Faotorii 1120805814. 80 umulaţi în Lain 
omoară miorobii prin douÉ mecanisme importante ι(1) Unul depena ut 
de míeloperorídazá. Activată de pH-ul aci din fagosom, πἰθ]ορθτοσὶ- 
d&za descompune H-0, ou formare de. oxigen molecular toxic. Alţi con- 
puşi miorobioizi generati de sistemul mie] operoxidazio sînt ionii 
hipoolorit şi aldehide toxice rezultate prin peroxidarea membrane- 
lor. (11) Altul independent de mieloperoxidază, activ ín condigii |. 
anaerobe, oum ge realizeazii în focare traumatioe. Acest moanisa im- 
plioă 1 scăderea pH-ului prin acidul 144540 rezultat din rerment&- 
rea glucozei, fixerea fierului prin laotoferin&, efeotul bactericid 
al lizozimului şi al polipeptidelor bazice din lizosomii PAN. Mioro- 
bii omorâţi sînt digeraţi de enzimele lizosomale bidrolitice dev er- 
sate în fagosom. | 
Defecto ale {υπο 191 PUN pot să apară în diferite boli ereaita- 
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re sau dobíndite. Ohemovaxia este deficitară 18 pecíiengii ou pin- 

ärem Chediak-Higashi,| la diebetioll în dezechilibru metabolic g.a. 

Defecte ale &ctivit&pii -elde intraceluiare sînt prezente 18 pacién- 

fii cu boală granulonat east oronioá eto. Toti aceşti pacienţi au ο $ 

receptivitate axesoutí 18 infecții., i 
mecanismele ~oide ale fazoaitelor mononucieare diferă în unele 

aspecte de cele ale PMN. Astfel, maorofagele nu au polipeptide ba- " 

zice gi nici lacteferin&. Monocitele gi unele maorefage an mai pu- 

ink mieloperexid&asK, iav altele nu au deleo (în maorofagele aslveo- 

Lare catalaza este cea care asigură activitatea -oidá în prezenţa 

ionilae 01”, a E505 şi a pH-ului acid din fagosom). Enzimele hidro- 

litice.diferá de asemenea, oeoa ce face oa digestia în maorofage sá 

fie incempletá, ou respeotarea determi ilor anti nici. 


e Explicati mecanismul ια 1a fagooite. | | 
: Definiţi degranuilarea PMN si explicaţi sennifio ajia biologicá. 
icati semnificaţia bioiegică & 4regurgitrii conginutu- 

ἃ 11298058] al PUS. 

e Definiţii explozia respiraterie & fegesitului gi precisaji-i 
semnificaţia biologică. 

e bescrietgi cele două mecanisme. miorobicide active în PME. 

€ S: digestia elementeler ος de iza yai 
mer age. | 


7.1.2.2. Apkrerea μα 88 ος pe astivarea κια Comi eemple- 
ment, un eomplex de 11 substanțe proteice, mumite C19, Clr, 615, c2, 
05, 04, 05, 06, C7, 08 şi 09, la sinteza o&cere partieipă macrefsge- | 
le (02, 04), ficatul (05,06, 03), splina (05, 08) şi: epiteliul intes- 
tinal (01). Bistemul eenplement este detat ou capacități bielegice 
petenjiele oare devin efective numai în anumite stadii ale activ&rii ' 
sale 1πΌσ-6 ΜΥΤΤΤΤΤ de resaţii enzimatice. Bxisiă două ai de sati” ᾿ 
vare a eemplementolui (fig.7-1) 1. | 

4. Calea „alternativi, mai toehoe. eratis si nespotitiek na 3 
viveasă complementul printr-un sisten inițiator declanşat imediat 
după contactul cu unele strueturi de suprafaţă ale miorebilsr.. 

44. Calea uolasiet* este specifică, sistemul ei inițiator fiini 
jeclangat numai prin anticerpii care au reanjionat ou antigenul ec 
cespondent. Ea devine eficientü împotriva unui anumit- miereb numai  . 
după ο periesdk de κ tert i de sie sau ena) necesari antiesr- x 
pogenssei. Paez des | 


LE 


. τόμ iata a LI) μεν 2 
9 Direrenpieyi saon: alternativi a. cales elasioR ae astivare a 


d ponei 
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E QASA | CALEA. ALTERNATIVA το ` Aotivarea complementuiui 
is : [Éndotoxina,acizi Τεῖ-] 29 48198 alternativ 
| anticorpi 196. Ig ! dt cholci notizaharide | Bistemul inii intor esta 
* “ἈΝ 1) 2b CUA Pepper format din patru substanțe 
CDN 
NN 


Ü protoiace: properdina gi trei 
Ü  proenzimé numite raoterul do 
. Aniyiero (FI), faotorul D Lo 
factorul B. - 

Aotivatorii. sînt poli- ! 
meri maoromoleoulari oare - 
ον eongin unitáti repetate su 

. meoepteri pentru componenta .. 
στ] aotivă 03b : aoizii teiohoioi 

zare | gi polizaharide baa teziene,in- 

. |eiusiv eeie din structura en- 
E A dotoxinei, zimosanul din pers- 


| i Δεν E m ἘΝ ele levuriler, agregate 3 imu- 
Pise (ode emul complement 10 A 
pedem efeotorii sistemului şi. moglobulinioe. | : 
relațiile lor ou inflamagia couté; . τς peolangarea sau za sua 


testa) κο. 5; ο... ` terea jgintei. In centact eu 
- αν ο. | ὃν particulele aetivatesre, 7I . 
este convertit 18 forma | aativă FI a cărei substrat este Taatarul D 
pe. sare {1 convertește. 18 forma activă 0... i νο 
Im plasmă molecule 02b sînt produse în ATA ca. urmare a- 
eilívárii iui 03 prin. î piasmină, -proteaze bacteriene. sau proteazeie 
lizosomale ale PMN ati printr-o eonvertazá 03 inițiala rezultată 
prin interacțiunea FI, 03 şi faotoriLor D şi B în prezenya ioniler. 
^ ! de ug” + Moleaulele 020 oare rănîn oiroulante gi cele fixate pe nn- 
branele ceiulere ale gazdei sînt rapid inactivate, răntn active numai 
6919 tizate receptorii ioulelor aoţivatoaree Deci, prin mole ou- 
» 16156 03b este recunoscută vinta. In prezeny& ionilor Mg ν 03b fixat 
fürmeaz& ou factorul B complemi bimoleoular 0218 în care factorul 3 
poate fi olivat prin D. Complexul astfel format, 031588, este aonver- ` | 
taza 62, 05 a oáii alternative. Complexul 035558 are 18 37% ο seni- | 
viaţă de numai 2 min., dar este stabilizat prin captarea properdineie 
 Qascada de activare - efeotorii gistemului complement... Componenta 
03 este alivată de oonvertaza Q3-05 în fragmentul major 03b gi un. aie 
-. peptid solubil; 038. 070 reounoagte tinta în calea el tereti zi 
Us funoyioneazí oa opsónin&. 038 este o „anafilevezăat- τ. 


SEC 


|INFLAMATIE | 


e a mmm pei ρα.” ea o T 
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:Gonvertasa. à 03-05 1n eonjuneyie eu 05b capata. af initsbe: ponten 
l componenta 05 pe oare. ry elivens. în fragmentul 05b, Bazat a Mic 
tidu. solubil 098, ο. anatilatozină | 


enis activatoare, şi pep 
 Anafilatexinele 03a şi 05a determină: degranularea mast; οὐ 1teler 


í.basofileler Qu eliberare de histanină, vasodilataţie au: eregte- | 
dei permeabilității capilare gi efeate ohenotaxice slabe: 05a sti. ᾽ 
muleasă metabolismul oxidativ al PMN. o — | 

05b fixat asambleasă pe rând aompenentel.e 06 şi ον σα oaze ida. 
mează complexul Q5b67 eu efeate ahemotactioe şi capabil să zeii 
 peze cu SONA polară; hidrofilá a membranelor biologie. i 2 

Asamblarea i ín continuare * componentelor 08 gi 09 generează . 
complexul 05b6-9, complexul de atac sau ucigag, care atacă zona hi- A 
arofil& a membranei ou eliberarea lipidelor în faza fluidă. Conse- 
 cinj& este perforarea inelară a membranelor biologice, Prin găurile ' 
3 membranei externe a bacteriilor grem-negativ, lizozimul capătă at=.. 
965 spre structura de rezistență a peretelui agravână leziunile ini- 
viste de complexul uoigaş. Baoteriile gram pestviv. apar — 
18 acțiunea complexului de atac. ~ 
Tm conoluzie, ef efectorii sistemului complement uiia "n 
mari fsneyii antimicrobiene s (4) epsonizarea (03b), ` £11) citolisa 
(0556-9) şi (iii) ce inflemajia BEER C ird κ. 
esie? şi anarilatoxine. 

| Controlul sistemului + complemen oreina ER pune în ME 
sisteme de control topografio. şi tenporal a aotivarii complemenitu- 
181. 0 activare necontrolatá gi extinsă 8. complementului ponte de= 
termins. leziuni masive ale menbranelor ceiulare ale gazdei şi elibe- 
. pare masivă de bistamină gi activitüpi de tip kininá prin transfer 
la distanţă 8 compsnentelor activate. Controlul topografie : am νᾶ- 
zut cum convertaza 03-05 a oăâi alternative se formează număi în 
ποσα de fixare a 020: pe receptorii aotivatorului. Controlul tom- 
poral t faotorul I este o hidrolază oare  inactiveazá,prin elivare, 
arit 03b gând aceasta nu este oomplexată cu ractorul B sau freg- 
mentul Bb. Factorul H se leagă de 03b ímpiedioind fixarea factoru- 
lul. B sau &ocelerínd disocierea fragmentului Bb şi faciliteazá ast- 
fel insotiveres lui 03b prin factorul I. Carbexipeptidaze limiteasă 
în. fua activitatea anafilatoxinelor. 

. Absența sau concentraţii soázute ale unor componente ale siste- 
mului . complement &u fost semnalate gi determină 9 receptivitate Ἢ 
oresoută a pacienyjiler 14 infeojii. De De exemplu, pacienţii ou deficit 
ereditar a 06, 07 san 08 fao infeojii diseminate e 
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| 
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ΙΕ ννννν | | " E 


ja noisserii (meningită noningoaoodok, meningoaooenii, ΟΣ 


€ Namiţi cel puţin trei aot "ut Lj 
Hee upin, tred aotivatori ai caii alternative de acti- 


9 Numiţi ainai efeotori 
AU. le) fieosruia Bistomului aomplemont gi preoizati 


e ο ou 
"npe re se realizează controlul topografia al aotivării 


e kxpliocaţi oe se înţelege prin 
complementului gi p de fe al Etr a tomporal al aotivării ag 


7.1.2.5. Inflamatia acută sau nespeoifiof este reaaţia vasculo-esn- 
junotivă la pătrunderea unui corp străin în tesuturi. Miorobii sînt. 
asemenea corpuri străine. Inflamatia asanblează în tooarul de in- 
feaţie, într-o reaotie sinergicá, faotori umorali numiţi generis a 
mediatori ai inflamatiei : complementul (vezi fig.7-1) gi ali fae-  — 
teri vesoactivi (sistemul'kallikrein-kininÉ, prostaglandine) sau Ἢ 
chemotactioi (chemotaxinele microbiene, prostaglandine). Vasodilata- . 
ţia şi încetinirea curentului sangvin fav orizează marginaţia gi dia- 


„ pedez& PEE, exsudarea plasmei ou noi canti tăi de complement, eventu- ` 


al anticorpi şi fibrinogen.: Fibrinogenul coagulat sub acțiunea trom- 


. bekinazei eliberate de vesutul lezat constituie o barieră de fibriná 


ou σα] în limitarea focarului infecțios. Activarea metabolismului να, i. 
degrenularea extraoelulară a PMN gi lisa PMN. omorîte eliberează mari Ἢ : 
cantitíy2 de acid lactic, mieloperoxidaz&, lisosia, laoţoferină, prep- * 
tide bazice care realizează, toate, un mediu bactericid. Maorofagele . Ἢ 
ajunse în focarul inflamator tagooitează miorobi gi resturile PWN dis- - 


. truse contribuină 18 vindecarea leziunii, Aceste seavenţe se tradue 


pe plen alinia în semnele procesului inflamator D ruber.(vasedilata- ` 
via), tumor (exsudarea plasmei gi infiltrastul celular inflamater rr ! 
re duc la tumefierea regiunii afectate), calor (activitatea metabolică. 


, intensă & PMR) și dolor πα filetelor nervoase rA leziunea ti-e. 


rulerí) . 


& Explicati patogenia celer ΠΕΝ semne olinice de basá ale in- Ἢ 
ος flemati | ye 
€ eri ab "rolul sistemului complement în inflamație, - 

5 5zplișa i semnificaţia biologi οἳ a inflamaţ 194. 


: 7.1.2.5. yebre este 9 manifestare constantí a boliler infecțioase. | 


E  Deolengares reaotíei febrile din bolile infeotioase . este causati de po 


|  (monocite, maorofage, dar în speoial din PMN) 
: vatori comuni procesului infeoţies ἢ 


factorul pirogen, o proteină *termolabilá, eliberat din leucocite . 
| sub aaţiunsa unor aoti- 


i focarului inflamaUur (bsaterii, 
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Am lovari, sist: p e omplóxó πο πο Τοϊάόα-. 
"dat pe oale sangvină, pirogenul endogen ajunge 18. centrul térmore-- 
^.gilater hipetalanie pe care îl stimulează, . 

„In vireze febra poate juca un rol în limiterea Peri inani. vind 

E guiui imreatant, efeot demonstrat in vitro. Qu ezpneptis 81f11189U- 
Pt nerves, £n restul baoterieselor febra nu are azeate antintea- 


pienso. ` 


K e Bxplicaţi MEAN febrei fn — pie E a 
e preeisayi acl febrei în i oii ώρας 


muz. REZISTENTA ον ΓΗ DE SPOTE 


Resistenţa -antiinfecyionsÉ de speeio, apirutá ET recent da 
evoluția filogenetică ș este o stare de rezistenţă genetic determi- | 
pată & indiviziler unei specii {αγά de infeoţia cu anumite speoii 
microbiene, care sînt însă patogene pentru indivizii alter 5;9ο14.. 
animale. Diferențe genetie determinate ale rezistenţei la infeegio - 
pat şi între, rase şi grupe de indivizi ale 8991998534 specii. Hesa- 
nisnele fenstipioe ale acestei rezistenţe sînt diferite. Exemple : i 

-- = Genãişii improprii oferite de organisnele unei anumite spe- 

εἰξ pentru dezvoltarea unui microb. Majoritatea mamiferelor sînt 
receptive la Anfeotii ou B Bacillus anthracis.Güinile, care au tempe 
mature cerpului de 42%, sint rezistente, Experimental, 18. gáini- 

19 în hipeternie infecția aărbunoasă poate fi realizată. 

(5 - Líps& receptorilor celulari pentru ligansii unui mioreb.Omul 
. este nersceptiv 14 infecția naturală. gi experimentală cu tulpinile 
enter opet egene bovine gi porcine de E.001i t pe enterocitul omului 
Jipsese receptorii zespectiv pentru pus x99 gi K88. A > 


% Expliesţi 69} puţin două din necanismele —á" antiin- 
2965498580 de specie. | | 


9.5. APARAREA ANEIINFIOTIOASA GPECIFICA SAU IMUNITATEA: 


- Imunitabea se dezvoltă ontegenetic pe baza unei sziezisne anti- 
gonice individuale, esto oaraaterizati de instituirea „memoriei imu- 
nologice" şi este realizată prin anticorpii faţă de antigenele mi- ν 
; orebiene de patogenitate. 8 Bpecifioitatean reacției &ntigen-antioorp 
aenâiționează apoaifioi tatea aceatei stări de rezistenţă antiinteo- 
| $ionsÉ pe care o numim imunitate. Aşadar, indivisi ai unei specii 
„dă natural receptive 14. o anfeoyie pet deveni imuni 18. acoasta prin t- 


sho ma an poti Pan de = e 


—-- 
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22) ga oa asa de elaberare activk de anticorpi £n urea oon- 
| “vantului antigenio realizat on microbul patogen corenspuns&ter. 


<: (4) în eursul inteoţiei naturale -- imunitate naturală aotivá ş ` | 
$  , ..(11) după vaccinare - imunitate artitficielá activă, Ati erpelénesa 
.. presupune e secvenyá de airerenyieri gi diviziuni celulare (ain- . 
structsres" celulelor imunocompetente). De 80998. ἱπππλθεύθα sotiv& 
se instalează relativ lent (5119 sau sáptümini), dar este de duratá. 
. (2) Transfer pasiv de anticerpi prefermati de alt orgsnism și . 
transmigií : (i) transplacentsr eau prin colostru — imunitate natu- 
rala pasivă; (11) prin injectare de seruri imune -- inunitate arti- 
fioială pasivă. Anticorpii transferați sîni imediat efeotivi, der 
sînt catabolizaţi, iar celulele imunocompetente ale organismului nm 
sînt Q,instructate" de către antigenele microbului. De accea, imunita- - 
/ 594 pasivă se instalează rapid, dar are durată scurtă (pin& la deus 
săptămîni după administrarea serurilor hiperimune heterologe). 
^ τς amtioorpii sînt eficienţi şi împotriva acelor microbi care pun ΄ 
fn joo structuri đe patogenitate &nereaunoscute^ de către ice s 
yi san complement (vezi Qapitelul 8). 


Φ 
S 


e Definiti imunitatea. | i. τ es eem z 
€ Diferent di 8 imunitatea activă de cea antet, « cea naturala 
e „e cea art jale e... | 


Pete INP ITENTAREA NESPEOIFIOA Δ πποκετστσπλαττ IA INFEOTIE A 


Ef ioienga mecanismelor  antiinfeotionse constituționale sau de- - 
 bíndite este influenţată de o serie de racteri externi sau interni. 
Observaţii clinice, epidemiologice sau oxperimentalo au demonstrat 
modificări ele receptivitütii la infeaţii în funeyie de vârstă ; in- 
fectiile evoluează mai grav la vârstele extreme, neu náscugi, δᾶ- .. 
trfnj, temperatura mediului ambiant : frigul favorizează apariţia 
unor infecţii ale traotusului respiràter, nutriţie ε subnutriţia,în 
primm] rînd carenţele proteíoe gi cele vitaninice, àlcoolismul cress 
- receptivitatea 18 infecții gi le agravează evolujia, borile motabo- 

. lioe eum esto diabetul, soad rezistenţa antiinfecyioasá. 

Hormonii Eglucocorticoisi deprimá reaoțiile inflamatorii gi sase 
citoza şi au efecte imunosupresive,. Sistonul neurevegetativ eoordo-- 
neazá, în anumite limite, sesizate, dar inok insuficient «ρέει 2 
reuoiile &ntiinfeotioase ale organismului. É 


-© Enumerati ael puţin oinei facteri mespecifioi eare care sarzmenţea- 
să PARIRI Denn la infeaţie:a. ergenismalui umen, des 
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( recunoaşterea țintei 


21645 
picta şi celulari &ntimicrebieni. ᾿ 


ea poate limita replicarea virusului infectant. 


ii 115: 
REZUMAT 


POETE 


| Apărarea antiinfeotioasÉ nospooifioi esto aotivá mpotr va ai= 
orgbilor în general, indiferent de Βρθ949. ον. 


| megumentul este cea mai efioientá barieră mecenioí dublata do 
o: batism chimi 


că reprezentată de aoizii gragi eliberaţi din sebum 
sub acțiunea miorobiotei cutanate rezidente. Muooasele asigură o 


apărare antiinfeotioans& mai puţin eficientă dec gumentul, dogi 
bariera lor mecanică este dublată de una chimică reprezentată de 
ο epiteliilor secretorii, laotoferină, un chelator de 

ier ου efecte baoteriestatioce, lizozim, o muramidază activă asupra 
bacteriilor gram-pozitiv. Barierele antiinfeotioase alo unor mugo8- 
se sînt triplate de microbiota indigenă, o barieră ecologică, Efi- 
qiența acestor meoanisme antiinfeaţioase generale este completată 
de mecanisme particulare diferitor mucoage : descuamarea epitelii- 
lor de tip m&lpighian, filtrarea aerodinamioá, transportul muco- 
ciliar, -tusea şi stránutul la nivelul oilor respiratorii; peristal- 
tismul şi fluxul în sens unio al fluidelor la nivelul intestinului, 
căilor urinare şi biliare; seoretia lacrimelá şi mişcările palpebra- 
19 la nivelul conjunctivei; pH-ul acid gastric gi vaginal eto. 


Apărarea antiinfeoţioasă a mediului intern este asigurată, în  . 
afara barierelor mecanico (acidul hialuronie şi colagenul $esutului 
conectiv) de sistemul complement şi fagooite. Sistemul complemsnt l 
este dotat ou copaci n antimicrobiene potentiale activate nespeci- 
fic (calea ,alternativ58", declangatá de polizaharide ΜΗ. 
endetorinÉ, zimosanul levurilor ș.a.) sau speaifio (calea „clasică, 
declanșată de reacţia antigen-anticorp IgG sau IgM). Efectorii sis- 
temului complement au antivitáti opsonizante (05b), ohemotactice 
(05b67, anafilatoxinele - 028 şi 058), Qucigagá" (complexul de atas 
&1 menbrenel ar = 05b6-9), stimulează metabolismul PMN (C5a), degra- 
puează mastocitele gi bazofilele ou eliberare de histanină, deter- 
mină vasodil&tatie gi orese permeabilitatea oapilareler (anafilato- 
rxíineie). Fagocitoza, realizatá de PMN gi sistemul fagocitar mononu- 
aqui B gla γε Ὁ secvenţă de ο... ο... ο 
atagarea miorobu a membrena fag 
spre t$ maani ingestia, — = şi ο ο... E 
orîrea microbilor ingeraçi are loc în fa8gosom prin dou& mec S= 
Di na rea fn de mieloperoridazá.aotiv in PMN gi mai puţin ao 
tiv $n macrofage, altul, independent de mieloperoxidazÉ.  - 


| | este o reacţie vagoulo-conjunctivá care asam= 
IS πας infecţie, dedi reacţie sinergioá, factorii 


Febre este un somn constant al infecţiei. In infecțiile virale 


Rezistenţa antiinfeoţiocasă de specie este explicată prin condi- 


| eferite de organismele uner specii pentru dezvolta- 
gaue i "ρὲ a bei e i sen prin lipsa receptorilor celulari pentra — 
| 231genzíi miarobienj. 


x: nfectiessá specific sau imunitatea se dezvoltă O 
ontehbnetie în t in experienta antigeniaă individuală, Este me- 


dietÁ prin anticorpi, care sînt eiiocienţi n împotriva acelor mi- 


erebi care pun în jeo struoturi de patogen | 
fagosite gi complement. — gus ML CIUS 

peeeptivitates 1a infee(ie este influențată de facteri sum sînt: Ἢ 
vârsta, clime, nutriția, echilibrul metabelio,. endecrin ş.a, - 


tate ,nereounoscute* de 
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à Xa νόθα, LI bacterie ne manifestă aa να ορια. daak reslizea- 
T patru condigii t (Ὁ pătrunde. şi. (11) persistk. în organism prin 
neutralizarea mecanismelor antiinfectio&se, (111) πο mulţipliaă şi. 
(iv) lezeazá gtructuri E TEMA deterainină » aneastă 6419 sta-. 
mea de be&lÉ. . : 
„Gradul de patogenitate « a ‘unai microorganism a ge i Pt, în doze . 
letale minime (DIM = : numărul minin de: bacterii. sau cantitatea aini- 3 
mă de toxină care omoară toate animalele inoculate). san, cu μή Ὃ 
multă precizie, în doze letale 50 $ (DL50 = numărul de miozoazganis-. 
me sau eantitatea unei toxino care omoară. 590 g ain animal ele inecu-. x 
iste). Pentru caraaterizarea patogenitágii sînt utilizați freavent . 
termenii virulență (capacitatea unui microb de. a pătrunde, a se 
adapta, a se multiplica 51 8 58  rüspindi în gesuturile gazdei) şi E E: 
teri tate (capacitatea de a: elabora. toxine). Unele bacterii, ca. 
pneumsecocii, sînt virulente gi numai alab “6oxi gene. Aitele, ea — 
Streptsacocus pyogenes sînt înalt virulente. şi moderat texigene. 1n 
tine, altele, oa bacilul tetanio: gil bao ilul ανασα, sint înalt te- : 
 zigene şi slab sau âeloe virulente... ia 
Intre populațiile unei speoii, £n. a funcjie de eondigiile meal 
luí din cere provin, pot exista diferente ale virulenjei. ; 


& p παπάς cele patru conditii ale patogenitágii ν or: 
€ Definiţii virulenţa şi toxigeneza. . k 
| € Explicaţi diferenţele de patogenitate dintre populaţiile unei ` dà 
T | Capi mjorobiene patogeno δν. ον 18 k GRAN TERMS. prp 
te în Capitolul De. ii 


"8.1. CAPACITATI PATOGENE OARE OONPROLEAZA ACCESUL ο rro IN 
|  QRGANIBM $i Εν 


, 8.1.41. ...... ἐν, Adezivitatea baateriiler 18 epitelii | 
. 19 asigură menţinerea pe suprafaţa mucoaseler gi accesul la substr&- 
tul nutritiv, Este asigurată prin zimbrii (la E.coli, genenoct trep- 
toaocous. pyogenes), sau glioocBlix (1a 1 numeroase se bacterii). -- "eh Rt A li, 
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Ἐπ 9 nanişi se... in m Pareitesk bag bae e 
EC baa - p supseteyelo mieu Lg πας. 


ds. TA | ialo si t solere . gt de, 
^. pentru 8-64 ores loo &ntr-e nig ecologi^É ooupétli 86. Monot oc. à 
"$a indigenă, unele bacterii pun în joo baoteriooine. Newreninidazo 
: pot ores, prin iza glioceoalizului euoeriot, acaos nno» miorobi 
y, eheleree, virusurile gripale) spre oelulole epiteliale pintá, | 
_Qe1 mai freovent tegunentul este depăşit numai prin soluţii de 
;eentinaitate (pi&gi, arsuri). Baoilii dizenterioi penetrează în opis 
"&eliul intestinal stinulână capacitățile de fagoaitare ala enterodie 
ο. Unele bacterii penetreazá in gubmucoasá qu lezarea: epitelia- 
παπά egenea) p altele LEDE lozarea. lr mes a acestuia (paailul 
eră | 
ο Invazia BASEN este. asigurată printr-un aipat enzima 
ie complete Hialuronidaza produsă de 8 giostridiun perfringens gi | 
:B.pyogenes depolimerizeas 8α 1431. hialurenio „substanţa. ciment intez- 
„celulară, 0.pertringens produce ο 0018genazá, 6858 depolimerizesz& 
substanțe fundamentală & ve sutului conectiv. 8 »pyogenes produce 9 
streptokinssü, activator al plasminogennlui, prin oare “distrage ba- 
:miera de fibrină ου rol în delimitáre& focarului. inflamator infectiss. 
0 serie de bacterii produc proteaze oare eliveasá IgA seoretorii (me— 
T ningocoeii, Haemo us influenzae 8-8.}»΄ Efectul poate fi o soluție 
ra oi φημὶ în Danae, imună a epiteliilor seste, 


9 παπα cel puyin eite un | faoter oare κε penetrarea belts. 
-pilor prin + glioocslixul gi bariera imună a epiteliilor 99” 


eretorii, prin — —€— di prin — mecanice 
tisulere. - i l f i . SA 2 


e. | Ju IBMEICR A DCEROBIENE ΔΙΣ GAZET 
|  G1ioocalixul bacterian esto unul ain oci mai importanţi factori ΝΡ 
implicaţi în viruleny& unor patogeni oum sînt t Beooli, salmonella,- 
 B.influenzse, Pseudomonas aeruginosa, Baoteroides Spe, ὃ StreptooocouS, 
B „aureus; Aotinomyoes. Inohise ín glioooalixul, care 19 protejează 
de fagooite şi de aoțiunea -oidÉ.a complementului, aceste baoterii se 
ρω fornînă miorooolonii în yesuturi. 
/Antigenul O al bacteriilor gram-negativ are de asemenea, sa pie: 
vast anțifagooitare g1, împreună ou. proteine din structura membranei : 
externe,  mascheazí endotoxina care; astfel, nu mai poate funoyiona ca 


aotivatez: ^ emp osan inui. pe galea alternstiv. Oosgulasa produsă: 


CE Scanned with OKEN Scanner 


| } 219-4 

de g.aureus sau E.coli poate fi factor antifagooiter prin oheagu | 
fin de fibrină pe oare 41 realizează la suprafaţa baateriiler, ES 

' pPreteina A din peretele S.aureus fixează nespeoifio imunoglobu- : 
linele prin porţiunea lor Fo şi inhibă astfel opsonizarea specifică 
efiaientă a acestor 0061. | | 

YLeueosidinele produse de S,aureus, S,pyogenes şi S,pneumoniae 

au acțiune letală asupra leucocitelor. 
τα Bacteriile facultativ intracellulare (baoilii tuberoulozei, ba- 
ailul ieprei, Bruoeiiaá ΒΡορ Salmonella ΒΡ,» Listoria monooytogenes) 
au capacitatea de a ge multiplica in citoplasma naorofagolor unde 
membrana fagosomului 19 pune la adăpost de aaţiunea factoriler 56- 
zici bacterioisi gi a enzimelor lizosonale. O 


8 


e Numiti cel puţin vrei structuri bacteriene ou eteote anti- 
fageoitare pasive". | | LES j 
| € Definiţii leuaocidinele. | . 
. € Explicati cum funotioneazá proteina A a 8.aureus ca factor. 
: de patogenitate.  ᾽ Tix ER | 
e Definişi bacteriile facultativ intracelulere.  : 
8.3. MULTIPLIOAREA BAOTERIILOR - insdpocors 
Multiplicsrea bacteriilor este indisolubil legată de capacita- 
tea ler de a asimila condiţiile nutritive oferite de suprafeţele, 
umorile şi țesuturile gazdei. GCunostingele noastre sub acest raport 
sânt îno& fragmentare, 89 ştie, de exemplu, cá bacteriile virulente 
posedă ohelatori de fier foarte avizi, oare le permit depăşirea me- 
canismului baoteriostatia feripriv controlat de iaotoferini. EDS 


9 Explicagi cum aotioneazí onelatorii de fier ai bacteriilor ca 
κι c& faotor de patogenitate. | : 


8,4, LEZAREA BTRUOTURILOR BI FUNOTIIIOR GAZIÉI 

WT T AER, struoturilor şi funcțiilor gazdei se poate produce di- 
reot prin toxinele elaborate de baoterii gi indirect prântr=o roat- . 
vie 41nflematorie nespecificá intensă sau reacţii de sensibilizare i 
4nduse de antigone miorobilene. - . 


Β.Δ 1ο moxzinele baoteriene sînt faotori de alterare primará. uim Dt 
natura lor chimioá gi proprietăţile biologice 19 άνω x 
ps itatea lor e mediu, 

4. Toxine proteice. gînt în major | "ui 

d de dis numele de exotoxine, Toxine proteioe produo DREE zi | 

vetani, C.betülinum, elostridiile gangrenei gazsase, bacilul irte- 
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rio, S.aureus, shigella dysenteriae ş.a. 
aq Toxine lipopolizaharidioe sînt struoturi spediale ale pere- 
telui bacteriilor gram-negativ formate dintr-e parte lip1d1oÉ, li- 
pidul A, şi-o oatenă hidrocarbonată, „oorele” sau miezul polizaha- 
ridie (fig.2-7). Pentru οὔ nu sînt eliberate în mediu deoít prin 
1458 bacteriană au fost numite endotoxins. | 
proprietăţile biologice ale texinelor baoteriene 
(a) Stabilitatea termicá. Toxinele proteice sînt termolsbile — 
fne&lsite 18 65% sînt inactivate în cîteva minute. Exoepyie face 
numai enterotoxina stafilocoeiock. Endotoxinele sínt termostabile - 
rămîn active după fno&lzire 18 100%. | 
ο 6) Texicitates. toxinele bacteriene proteice sînt aele mei pu- 
_ ternice otrăvuri cunoscute : DIM de ordinul ng/kg animal (1 ag de 
 texiní betuliniok purificată congine 1,2 r lO DIM/kg 60081). 18 
contrast, DIM a endetoxineler este de ordinul mg/kg animal. E 
€ Mumiţi cele deuk incipale meganisme prin care micrsbii 1e- 
 se&azá structuri gi funcţii ale gazdei. 


e Dpifereniiaţi exotoxinele de endotorinele bacteriene sub rapar- 
tul ; structuriichimioe, stabilității termice şi texicităii. 


a 


toxinele preteice 
xistenya unsr recep- 


tori de membrană gi pinte moleculare determinate (tabelul 9-1). 


παρολο] 9-1 τ Aca ^ | 
Bpeoifisitetes gi κο al mor ο επ Me 
Bacteria ... . Receptori. Btructuri ţintă/ ... Efecte bislegice 
| tezine ο πμ μ-ὓ- ΠΚ 41. αμ 
O.betulinue ` PN inhibă secrejia de paralisii în sfe- 5 
(betulinief) | | acetilcolin& 18 ra nervilor  - 

| joncțiunea mioneu- . eranieni . 

| ralk gi sinapse 
C. tetani cerebro-  blecheazá eiiberarea reflexe exagerate P 
spasme musculare 


( tetanespasmin&) gangliesi- unui mediator inbibi- apas 
i de . tor în sinapsa neure- generalizate în 


niier motori spinali erise 


Q.perfringenc membrena celulară; bemsliţie, 
lecitina desconpusă necretia, letal 


(alfs-terinÉ) 
în feutecelin& gi 
vá digliceride : 
Y „cohsieree gangiesi- activarea adenilat- areşte secreția 
( enterstetins e ale ciclazei . hidrselectreliti- 
heleriaú) enterogi- . | . οὔ a enterecitu- 
tului lui αὶ diaree " 
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Endetorinele sînt lipsite de specificitate de acțiune. Indife- 
rent de bacteria gram-negativ de la care provin, 61e determină o 
sumă de efecte dintre oare trei sînt mai evidente a febra, leuao- 
penia (în principal ou neutropenie), urmată de leucooitozá, gi go- . 
cui (ο scadere severă a presiunii sangvine). Aceste efecte sînt de=- -- 
terminate de mediatorii biologia activi eliberaţi ca urmarea | 
i. Fixárii lipidului A pe membranele PMN gi maorofagelor où 
eliberare de serotonină, kinine, kalioreină, prostaglandine, piro- 
gen endogen ş.a. Este demonstrat în acest sens oá maorofageie goa- 
reciler din linia C3H/HeJ (o linie de goareoi slab reaotivi la endo- 
toxină) nu sînt reactive ia contactul ou endotoxina, in timp oe ma- 
crofagele ceior din Linia CZH/HeN (cu reactivitate normală la ends- 
toxin) eliberează mari cantităţi de prostaglandine. Lipilul Δ are . 
e strnetur& comună ael puțin la toate enterobacteriaceele. Aceasta | 
. peste fi e cauză a lipsei de specificitate a aoţiunii enâotozinelar. 
14. Aotivárii oemplementului pe calea alternativă sau clasică. Ἢ 
Aceasta poate fi altă cauză a acțiunii ler nespecifice. Ἢ 
Omul este foarte sensibil la endotoxină. Dozele mici, cum sînt . 
cele eliberate în cursul infeaţiilor minore ou bacterii gram-nega- .. 
tiv sau inoculate. min medicamente insuficient depirogenate ; deter- 
mină febră. Dozele mari, oum sînt cele eliberate în cursul descárcá- - 
riler bacteriemice masive în infeoţii ou bacterii gram-negativ san - 
a perfuzării unor soluții contaminate ou bacili graw-negativ, ἀεῦεσ- 
mînă șocul eniotoxinio. Precoce, apare vasoconstrioyie arteriolar& 
şi venulară generalizată urmată de vasodilatagie periferică cu oreg- 
teres permoabilităyii vasculare, stază în microcironlajie, soăderea 
circulatiei venoase de reîntoarcere, scăderea debitului cardiac şi 
᾿ príbugirea tensiunii arteriale. | în aul i | τῶ 
Endotorina este însă gi un activator al factorului Hageman, dée- . 
clengínd prin acesta cascada sistemului intrinseo de coagulare. Mi 
« fine, tot endotoxina aotivează plasminogenul în plasmini, provează .. 
cu acțiune fibrinoliticá, De aceea, gooul endotorinio este ems. 


printr-un sindrom de coagulare intravasoulará diseninată. Trombooi- ex 
obstruarea micilor vase sang- 


tele aderă la endoteliul vascular ou > 
vine, ο cauză a leziunilor igohemice gi neorozelor μην SED. 
minate visceral şi tegumentar. Examenul síngelui € ded τ 
num&rului de trombooite, a fibrinogenului gi apariţia pr 5 
fibrinolizăe 105 injeotabile pentru 8 distru- | 
i are Speoislá a medi oanentelo taminării cu 
ndotor : pot fi prezente c8 urmare & ον πεπάτεκ len. 


e care 
ge endo AR-negativ.A materiilor prime utilizate 18 


5 
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ο aaa 
ifiaitatea de acţiune a toxinelor bacteriene 


9 Explicații spec 
|J proteice. 
4 efeate mai evidente după pătrunderea parenterală 


a endetoxinei. 
e Explicaţi lipsa speoifiaitágii de actjiune a endotoxinelor. 


(d) Antigenitatea. moxinele baoteriene sînt antigene. 
prin tratare ou formaldehidă la cald, toxinele proteice pot zi 


detoxifiate cu păstrarea imunogenitátgii și reaotivităţii specifice. 4 
O toxină detoxifiatá în aceste condiţii se numeşte anatozină sau 
toxoid. Endotoxinele, din oontra, nu pot {4 transformate în anat o- 


xinÉK. Ἢ 
moxinele proteice sînt neutralizate eficient de anticorpii o9- 
intoxicații bacteriene natura- 


respunzátori, &ntitoxine. După unele 
le, cum sînt tetanosul sau botulismul, imunitatea nu apare din cauză 


ek doza toxică este mai mică deaît cea inunogenă. 
An&toxinele {09195959 pentru imunizári active, antitoxinele pen- 


tru imunizári pasive. 
Endotoxina este antigenicá 
atît faţă de miezul polizaharidia cît gi fagá de lipidul å. 
nea anticorpi sînt prezenţi, 18 titruri mici, prectic la toate per- 
goanele normale, oa urmare a contactelor frecvente ou bacteriile 
 gram-negativ ubiovitare în mediu, gi reacţionează încrucişat cu endo- 
toxinele care au epitopi comuni multor baoterii gram-negativ. La 
aceste titrari mici reacția anticorpilor cu endotoxina nu are efecte 
protectoare, de neutrelizare, ci sensibilizante, parte integrantă a 
efectului „toxio”, | 
| Antícorpii IBM faţă de lipopolizaharid, indugi prin administra- 
rea repetată a unor doze mici de endotoxiná, par a stimula captarea " 
gi degradarea endotexinei de către celulele petioulo-endoteliale. 
Fenomenul a fost numit ,tolerangá" 18 endotoxin& (dispariţia efeatu- 
lui piregen 6.8.). Efeote protectoare pot avea, dar numai la titruri 
mari, şi anticorpii faţă de miezul polizaharidio al endotoxinei. 


şi stimulează formarea de anticorpi 
Aseme- 


€ Definiti anatoxinele. : 
© Definiti antitoxinele. ! 
de endotoxine sub raportul : posibi- 


e Diferengiati exotorinele 
litátii de transformare în toxeizi şi al comportării. faţă de 


anticorpii corespondenți. 
© Explicaţi utilizarea anatoxinel or. 
e Explicaji utilizarea &ntitorxinelor. 


8.4.2, Faoterii microbieni ae sensibilizare. Leziuni pot să apară câ 
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urmare a întîlnirii în ţesuturi, în anumite proporții, * unas ho 


antigene microbiene eu anticorpii onrenpondonţi. Capitolul 

este destinat studierii acestor reaoţii numite de sensibilizare, 
Baoterii aunoscute a poseda faotori de sensibilizare implicaţi im —— 
pategenia uner entităţi morbide sint τ B.pyog9nes, bso1111 tubar- 
aulezei, brucelele ş.a, | de 9 


8.5. PATOGENITATEA PRIN SINERGISM MIOROBIAN 


Bacterii virtual nepatogene, din cauza unui eohipement de pa- κ 
togenitate incomplet, pot fi convertite 18 pstegenitate prin ase- 
eiere sinergiok cu alt (alte) microorganisme). In cadrul asocia- | 
viei arsenalul de patogenitate este folosit in comun. O infeotie 
datorată sinergiei a deuá sau mai multe mioroerganisme oare nu pot 
determina e anumită boală cînd acjioneazá singure se numeşte infec- 
gie mixtă. Asemenea infeoyii evoluează cel mai freovent pe suprafe- 
vele colonizate ale organismului ; boala perioaontală, infecțiile Ἢ 
ulcerstive ale gurii, faringelui şi pielii, infecțiile nesrozante . 
ele osilor respiratorii οἱ intestinului, piciorului, infecții ale τ 
plăgiler. Anslític,sinergismul poate implica : (4) o scădere a σ8- — | 
zistenţei gazdei care areşte probabilitatea invaziei prin elt ai- 
eroerganism, (11) ο facilitare a colonizării unui nou biotop (pla 
Εξ,» muosasă ete); (111) furnizarea de nutrienți. In realitate aces- 
te mecanismo se interpătrună pentru că relaţiile între consorţii 
asociației sînt reciproce. Exemple t: —— E M 

Obignuit, tulpinile de Baoteroidés pătrunse în plăgi nu determi- 
né înfeoii, deşi au capacitatea de a inhiba fagooitoza şi dea 
determina leziuni. Prezenţa 02 19 este defav erabilă. Nici bacterii- 
le coliforme pătrunse singure în gesuturi nu iniţiază {πίθος 18 penr- 
tru οὔ sînt rapid fagoaitate, Coliformii însă, în asociaţie ou Ba9- 
tereides sp. determină infeaţii î oeliformii consumă 02 și oreasă 
un mediu tavorabil dezvoltării ahaeroebiler striogi care, la rîndul 
ler, protejează coliformii de fagecitozk gi lezează țesuturile. | 

In gangrena sinergioü progresivă Meleney streptooooi microaero- 
£111, pretenyiogi nutriviv, invadează țesuturile numai in pretia 
g aureus oare elaborează hi&lurenidazá și un facter de 2195 dă 

41. l ο. 
Mu ginergic al infeoțiiler mixte trebuie ΣΝ Dye 
ostre media pentru οὔ frecvent ele pet fi vindecate dei dM ο... 5 
rea unui singur antibiotio activ asupra unuia din ee Σ 
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{49} für& a fi necesare aseciaţii de antibietios, Do oxemplu, Ῥ8-- 
cienții cu infecţii postoperatorii mixte ou aerobi gi anaersbi rés- 
pund favorabil la tratamentul ou metronidazol, degi acesta 9559 8ο- 
tiv numai asupra bacteriilor anaerobe. Pacienzii ou infeagii bronhe- 


pulmonare la care participă Baotereides fragilis rezistent la peni- 
cilină sau bacili gram-negativ pot răspunde favorabil 18 tratamen- 
tui cu penicilină, ceea oe demonstreaza Sinergismul între bacteriile 
peniciline-rezistente gi assciatele lor penioilino-sensibile. 5 


e Derfiniyi infecția mixta. 
-- Id uid en "Fani eem miorebisn. 
geți cel pugin exemplu de infecţie mixt anal 
b νι ' der dog A A iy € 
Motiv& necesitatea ounoagterii mecanismului patogenet 
infecyiiior mixte. dico δὲ j pr 2e 


REZUMAT 


Arsenalul de patogenitate al bacteriilor reuneşte structuri gi 
funcţii care, în esenţă,le asigură patru capacităţi t de a pátrunde 
gi àe a persista într-un organism prin neutralizarea meocanismelsr 
antiinfecţioase ale acestuia, de a se multiplica şi de a determina 
leziuni. Virulenţa caracterizează gradul de patogenitate al unui 
mioreocrgenism gi depinde de numărul şi eficiența structuriler de 
patogenitate pe oare le posedă, | | ` . 


Acoesul bacteriilor în organism este conligienat de struoturi - 
oare 19 asigură adezivitatea 18 epiteliul mucoaselor (fimbrii, gli- 
cocalir) şi molecule prin care forțează barierele antiinfecţisase : 
baoteriegcine (penetrarea barierei ecologice), neursminidazá (pene-- 
trarea pliocooalimlui eucariot), hialuronidază, colagenazá ο ας 
rea epiteliilcr gi difuziunea in tesutul conectiv), kinaze (penetra- 
rea b&rierei de fibrină a focarului inflamator). 


Neutralizarea mecanismelor antimicrobiene ale mediului intern 
este realizată fie prin leucocidine, fie prin mascarea vintelar re- 5 
cunosoute de inițiatorii oáii alternative de acţivare 8 rn mL 
lui sau de fagocite (mascarea prin antigene 0, capsulă $.8.). 


Multiplicarea baoteriilor este condiționată de capacitatea ler . 
de a asimila condiţiile restrictive pentru unii nutrienți, oum este ἑ 
fierul, în umorile gi țesuturile gazdei. Bacteriile patogene elabo- 
reaz& cneleteri de fier prin oare depăşesa condiyiile restrictive 
controlate de l&ctoferina gazdei. 


area structurilor gi funoyiiior gazdei se produce direat prin . 
cozi το eiaberate de bacterii sau indireot prin reaaţii de sensibi- 
lizare 18 antigenele miorobiene. Proprietaţile toxinelor bacteriene 
aiferă în report cu gtrugtura ler chimică | proteică (exotoxine) 
sau lipopelizaharidics (endotoxine). Toxinele proteice sint termola- 
pile, toarte toxice, au specificitate de aatiune pazatá pe specifici- 
tate de receptor şi yintá moleculará, nu sînt pirogene. Tratate cu 
formol 18 cald se transformá în anatoxine, oare pierd oapacit&yile 
toxice, dar păstrează integral tunoyiiie antigenioe ale toxinei. 
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ο... ο... neutralizeszá ef 
mesc antivoxine. Toxinele lipopollzanaridioe sint termostab 
-mai puţin toxice. Deternină manifestări nespeoifioe, legat inc ile dn 
bil de acțiunea lor indireatá prin mediatori biologici diiberați 
de fagooite sub aoţiunea părții lipidice sau generati din sistemul 
, complement pe care îl pot activa pe calea alternativă sau pe coa 
ο1αβλοᾶ prin partea polizaharidicá. Sînt pirogene, determină leuoco- 
penie gi goo. Deşi sînt antigene, in condiții obişnuite nu sínt ne- 
 utralizate de anticorpii corespunzători, 


icient tozina 51 se nu- 


Bacterii virtual nepatogene, din cauza unui eohipament de pato- 
genitate incomplet, pot, prin asooiere sinergioă ou alte micreorga- 
nisme,determina inf | 


eotii mixte, care interesează muogasele, tegu- 
mentul sau plágiie. In cadr 


ul asociaţiei arsenalul de patogenitate 
este folosit în comun. . | 


4 
ptit 
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Infeogia este ansamblul prooegeler biologice cars caraaterizea- 
ză interacțiunea organismului gazdă ou un miorob patogen oare páí- 
trunde şi se multiplică în zone unde normal nu are 80098. Dacă 16-- 
ziunile determinate de mierobul infectant depâgesa o anumită inten- 
sitate apar semne gi simptome de boală, boala infeotieasá, iar oínd 
singura reacție deteotabilă a organismului este un răspuns imon, 
verbim de e infecţie insparentá. Raportul infecțiilor inaparente 
față de cele aparente variază, în funoţie de miorob ; este apreciat 
a fi de 1000 t: 1 în infecțiile meningecooice, de 200 : 1 în cele 
peliemieliticé, dar ajunge 180 ș 1 în rujeolă, variolă, eto. 


9.1. CONDITII PENTRU APARITIA INPEOTIEI 


In report eu sursa miorobului infeotant, deosebim : | 

4. Infeatii endogene determinate de microorganisme ale microbio- 
tei indigene. Apar oînd există o deficiență a apărării antiinfeoti- 
sase & gazâei, iar în miorobiota indigenă este prezentă cel puţin o 
tulpină cu petenţialul de patogenitate necesar ruperii echilibrului 
anţerier stabilit cu gazda. OO Fn 

ii. Infectii exogene determinate de microbi patogeni care provin 
dintr-o sursă exterioară organismului receptiv. Infeotia exogenă O 
apare când coexistă o sursă de infeotie, o cale de transmitere a mi- 
orobului patogen şi o gazdă receptivá pentru acest microb. Bolile 
corespunzătoare infecțiilor exogene se numeso boli transmisibile, 
iar cele ou înalt potenţial de transmitere, boli contagioase. 


€ Definiţii infeotia&. 

€ Diferengiati infecția insparentá.de boala infeotioasá. 

€ Diferentieti infeotia endogená de cea exogen&. 

€ Preoizaţi conditiile necesare manifestării | (i) infeotjiei 
. . , endogene (11) nfeotiei exogene. . 

© Diferenţiaţi boala trensmisibilá de boala contagioasă. 


9.1.1. Surse de infecţie. | obo. | 
Surse de infecție sînt organisme vii (om, animale) care gázdu- 


be 
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iese gi oferă condiţii de multiplicare miorobilor patogeni asigu- 
ríndu-le supraviețuirea în natură, In mediul extern miorobii pate- 3 
geni supravieţuiesa perioade limitate de timp. Surse de infeotie 
sînt pacienţii ou boli infeotioase gi purtătorii s&n&togi de mi- 
orobi patogeni, Purtători sănătoşi pot fi persoane ou infeotii ina-— 
parente, pacienţi in perioada de incubație sau oonvalegoenţi dapé Ἢ 
6 boală infecțioasă, care gázduieso,pe suprafeţe și în cavitățile 
organismului, miorobi patogeni pe oare îi elimină în mediul extern. 
Infeotiile pentru care omul este singura sursă naturală de in- 
feaţie se numeso antroponoze ; febra tifoidă, tifosul exantematio. | 
epidemic, gonoreea, sifilisul, variola ş.a. Animalele domestics şi 
s&ibatice sint surse pentru inteciiile pe care le numim zooantrop Án 
neze : s&lmoneloze, bruceloza, pesta, tularemia, rabia, arboviroze. 


e Definiţi sursa de infecţie, 
e Numiji principalele surse de infecţie, 
€ Diferenţiaţi antroponozele de zooantroponoze. Daţi exemple. 


9.1.2. Transmiterea infecției - 


Transmiterea infecţiei este asigurată prin s: (1) eliminarea mi- 


| 6robilor patogeni din sursă, (ii) contaminarea ou aceşti microbi a 


unor elemente de mediu oare se constituie în căi de transmitere e 
infecţiei, (iii) accesul miorobilor patogeni $n garda receptivă. Ἢ 

€ - cele trei etape pe care le presupune transmiterea in- 

feotiel. z ET A QUE 

(1) Qăile de eliminare a microbilor patogeni în mediu. | 

"4, Prin exsudatul leziunilor cutanate se elimină microbi pio- . 
geni (miorobi producători de puroi), bacilul leprei, treponeme pato- - 
gene ş.a, uu ; | 

ii, Prin picături Pflügge (pioături de secreyii naso-oro-farin- 
giene) se eliminá microbii oare sînt prezenţi în sau infectează cái- 
le &ero-digestive superioare i virusurile respiratorii, Streptooooous 
pyogenes, bacilul ditteria ş:a. Periouloasă este tusea gi mai ales 
strănutul, oare elinină ooa 107-106 pioături. Pioăţurile ou diametrul 
2100 Απ se depun repede gi oontaminessá suprafeţele (lenjeria, du- 
gumeaua, obiecte, 0919 ou diametrul «100 Am rămîn în suspensie şi 
sînt inhalate de către persoanele din anturaj. In condiţii atmosferi- 
ce obişnuite aceste pioituri mioi se usucă transformindu-se în nuclei 
de picturi oare persistă în atmosferă timp îndelungat. 5 
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141. Prin sputá se eliminá miorobii cere infecteszá pulmsnul gi 
bréngiile : bacilii tuberoulesei ş.a, 

- $X.|Prin fecale se elimină mierobii din intestin sam care au 
cauzat infecţii ale intestinului ari o&ilor biliare 1 baoilii ti- 
fici gi dizenterici, vibrionul holerio, enterovirusurile eto, 

.v.|Prin urină se elimină miarebi care determină infeotii siste- 
måge cu sau fără localizare renală s leptospire, bacili 5412191 eto, 

vi.| Prin sînge se elimină miorobi care determină infeaţii siste- 
mice. Unii dintre aceștia, înalt adaptaţi la vieja parazitară, nu se. 
pet elimina deoît prin sînge în cursul efreotiei tegumentelor i na 
turală, realizată de artropodele hematofege în cursul prânzului san- 

gvin (píasmediile malariei, rioketasii, arbovirusuri, borrelli ş.a.) 
&ocidental& sau iatregená (virusul hepatitei serice). 

EE vii.|Prin lapte de vaaă se eliminá microbi oare infectează gla- 
àa mamară : brucelele, Myoobsoterium bovis, streptoasei piogeri, 
S.aureus. ` E μεν, ! 

Ὁ Enumeraţi cel puțin gase cái de eliminare a microbilor pato- 

geni din sarsa de 9ος49. Exemplificaţi fiecare 0816. 

(2) 68419 de transmitere a infecţiei. Unseri infecția se transmi- 
te prin contact fizio direct. In majoritatea cazurilor însă, transmi- 
teres este mediată de apă, alimente, aer, 801, obiecte, instalaţii 
tehnies-sanitare, lenjerie, miini esntaminate. | 
^ Prin seringi, instrumentar stomatologie şi chirurgical contami- 
nat cu sînge şi ineficient sterilizat se poate transmite hepatita 
gericí. Prin sîngele trensfusat se poate transmite malaria gi hepa- 
tita sericÉ. Solugiile perfuzsbile gi oolirurile contaminate acciden- 
tal sînt de asemenea οὔ} de trensmitere a infecgiei. | 
eo Artropodele pot fi veoteri ai infeotiei t meoanioi (mugtele ους” 
taminate ou materii fecale ş.a.) sau bielogiei. Veateri biologici 
sînt artropodele hematofage in organismul cărora miorobii vehioculaţi 
se pot multiplica, iar unii se trensmit transovarian de 18 ο gener&- 
ġie de artropode le. alta (de exemplu arbovirusurile în organismul 
tÉpugelor). Deci, ertrepedele hematofage sint nu nümai:veoteri, oi şi 
gursă de infeotie. | B 


© Humiti cel pujin 10 cái de transmitere a infeaţiei. | 
e ποτ λος 18 jina dp diferengiagi veatorii mecanici de 
veotorii biologici în transmiterea infectiel. HM 


I (3) pátrunderes în organism a miorobului infeatant se poste rea- 
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liza prin patru perti de intrare principale : placenta (prin oiron- 
lagia materne-tetalt), traotusul respirator, traotusul digestiv gi 
 epiteliile în contact direat eu mediul extern ΚΗ conjuneti- ον 
t vá, muceasa erganeler genitale externe), 
i. Transplacentar pătrunde în erganismul embrionului gi tiini 
Treponema pallidum, Listeria monooytogenes, virusul rubeolei, viru- 
sul citomegalie 9.8. | | 
ii. Prin Utractusul respirat ar patrund în erganisa miarobii vehi- 
cul&gi de picături Pflligge, nuclei de picături sau pulberi rezulta- 
te din secrejii, exsudate gi exorete uscate. Aceasta este poarta de 
intrare pentru virusurile oare infectează epiteliul respirater (ri- 
novirusuri, virusurile gripale 8»8.), 0 perie de virusuri caro äs- 
termină infecții sistemice Sil vujeolei, urlian, varicella- 
zostez g.8.), baocilii tuberculozei, 8 toooocus pyogenes, bacilul 
difteric, Haemophilus influenzae, B ο pertussis, penumooci, 
meningeoeci, Mycoplasma pneumoniae, Chl amydia, Coxiella burneti ş.a. 
iii. Prin traeotusul digestiv pătrund în organism miorobii vehicu- 
lagi prin apă sau alimente contaminate 9081 (bacilii dizenterici, 
tifici, vibrionii holerigeni, enterevirusuri 8.8.), prin alimente 
provenite de 18 animale bolnave (carne, lapte) sau în care miorobii Ἢ 
de contaminare 8583 înmulţit elaborínd eventual texine (toxiinfec-- 
tii alimentare). Mîinile où contaminare fecalá pot transmite asene- 
nea infecții fie direct (oînă doza infectantá este redusă, ca în 
cazul dizenteriei baoilare), fie indireot prin contaninarea alimen- 
teler în care baoteriile patogene. se multigaioă (de cxonplu stafi- 
19000ul Β.ξο)ο 
iv. Tegumentele ^ nuooasele sînt — de intrare pentra varia- 
te infecţii, In scopul sistematizării retinem i Su με 
- Infeagii trenssise prin contaot cu sursa' de infeaţie sau 
obieate contaminate : trahomul, impetigo, lepra, pianul, pinta 8.8. 
- Infeoţii transmise prin oontaot sexual t sifilisul, gonorees, 
ganarul moale, limfogrenulomatosa venorianá ş.a. NA 
- Infeoţii prin contaminarea plăgilor accidentale : tetanosul, - 
“gangrena gazoasă, entraxnl g.a., plăgilor mugoate 1 rabia, infecţii 
ou Pesteurella multooida 9.8. Mai frecvente sînt însa infeoţiile | 
prin contaminarea arsurilor şi plăgilor accidentale sau ohirurgica- 
(1e ew B.aureus, Psendomonag aeruginosa, Proteus, Streptooeccus PIS" 
genes care provin din miorobiota indigenă a paaientului, din 
“pulberi sau pio&turi Pflligge sau de pe mîinile personalului 1ο. 
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- Infeoţii transmise prin artropodele hematofage (p&duohi, pu- 
. vici, țânțari, οὔρυφο eto). Pes. 
^2 Inocularea prin instrumente, seringi şi medioamente ocontami- 
nate ; primul loo îl οομρᾶ hepatita serică. Malaria poate fi trans- 


misg uneori prin sîngele transfuzat. | a 


e numiți patru porţi majore de pătrundere a infeoţiei în orga- 
nism, daţi pentru fiecare cel pu in două exemple. 

€ Enumeraţi cel puţin patru modalităţi de penetrare trenstegu- EH 
mentar& a microbilor patogeni în organism. 


9.2. DINAMICA PROCESULUI INFROTIOS . 


9.2.1. Modele patogenetioe 
Limitele difuzării infecției in organism depind de capacităţile 


patogene ale miorobului infeotânt gi de reacțiile de apărare ale 
gazdei. De la poarta de intrare microbul infectant se psate r'spin- 
di $n organism în mai multe moduri: Ἢ | | 

(1) Extinderea prin continuitate pe suprafaţa muceaseler sau în 
țesuturi. Infectia poate rămâne localizată (4) strict la suprefaja 
 pueoaseler (în holeră, vibrionul holeric nu depăşeşte suprafaţa mu- 
' apasei intestinale care, histologic, rămâne aparent normală, leziu- 
nea determinată de toxina holerică fiind 18 nivel biochimic); ΄. 
(11) la suprafaţa mucesseler sau tegumenteler ou extindere limitată 
în țesuturile subjacente (dizenteria&, trahemul piodermite ş.a.) 
(441) în protunzimea gesuturilor ou extinaere mai muit sau mei pu- 
yin 1íimitstá (aboese, flegmoane). Infecția se poate extinde rapid 
în teritorii tisulare importante ca în gangrena gazoasă. 
| (2) Extinderea pe cale limfaticá se realizează în etape marcate 
de grupele ganglionare aferente porţii de intrare a- infecției. 
Transportat pe oale limfatic, microbul infectant ajunge în ganglie- 
nii limfatici regionali unde determină o reaaţie inflamatorie, ade- 
nita. Ganglionii iimfatici inflamaţi devin o barieră importantă în 8 
oalea ráspíndirii miorebului în organism. Freovent, miorobi cum 
sînt streptooooii, stafiloaooii, bacilul tuberculozei determină şi 
inflamaţia linfaticelor aferente, limfangitá. In unele infecţii 
(sifilis, febră tifoidă, pestă) etapele ganglionare sînt depágite 
gi miorobii ajung în sînge. In alte infeoţii depăşirea etapei gan- 
glionare este numai o posibilitate (infeoţii stafilococice, strepto- 
ο96409 58.8.). 

(3) Diseminarea hematogená se realizează cînd (1) miorobul in- 
fectant este ἀποσα]αῦ direct în sînge de către artropode hematefage 
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(malarie, tifes exantematio ş.a.) sau iatrogen (hepatita series 
. ete), (11) mierobul infectant ajunge în sînge prin depăşirea etape- 
lor limfatice regionales (111) feosrul 11905198 inigi&l evoeiueazá 
intr-o regiune bogat vasoularizată şi determină leziuni vasculare 
(tromboflebite septice) oare permit accesul direat al miorobului 
4nfeotent în curentul sangvin, (iv) Mai sînt diseninate hematsgsa κ 
toxine bacteriene absorbite din intestin (toxine botuliniai), sau 
di toxine elaborate 18 poarta de intrare a infeoygiei (texi. difteri- 
οὔ, tetanică etc). Pătrunderea baoteriiler în curentul sangvin rea- 
lizează e bacteriemie sau o septicemie. 

Bacteriemia se caracterizează prin prezenţa tranzitorie a unei 
bacterii în sînge ca urmare a desoăroării bacteriene, limitată în 
timp, de la nivelul unui focar intectyios sau a unei mucoase lezate, 
Starea bacteriemioá poate fi lipsită de expresie clinică saa cei 
mult, se înseţeşte de frison şi febră. 26^. 

Bepticemia este o intectie generală determinată de descărcări 
masive, continui sau recurente, în sînge a bacteriiler dintr-un fe- 
car infecțios (focar septicemio). Prezența în singe a bacteriilsr, 
a terinelor lor gi a produselor de dezintegrare celulară se traduce 
clinic prin sindromul septicenic (frisoane, febră, prostr&yie, erup- 
tii cutanate) care lasă pe al doilea plan simptomatelegia focaruiui 
septicemie. - dar Er Calm T Em end ; 

Bacteriile pătrunse in curentul ciroulater pet da naştere ia 
metastaze septice cu formare de focare infecțioase secundare, visco- . 
rale, 989886. Uneori, asemenea focare pet evolua aparent primitiv 
(oatenielită, abcese renale g.8.), oum sînt disemin&rile din focare 
pacteriemice cu manifestări minime. Acele gepticemii care evolueasá 
ou numerease metastaze septice se numesc septioepisemii. 

Infecgiile sistemice sint infeaţii ou diseminare sangvină a mi- 
orgbului ínfectant (bacteriemie, virenie, septioemie) gi aa 156811-- 
zări secundare selective (febră tifoidă - în splină, ficat, máduvá 
osoasă eto -, arboviroze - în SNO eto) sau neselective (septicopio- 
emie). 

(4) Diseminarea pe oale nervoasă se produce în infeoyii ou viru- 
guri neurotrope oum sînt virusul rabio, virusul poliomielitic, sau 
$n toxiinteoyii neurotrope (toxina tetanioí elaborată la poarta de 


intrare 8 infeotiei). . 


| | : | minare $n or- 
miti cele patru modalităţi principale de dise 3 
M - a microbilor patogeni. | 
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e Diferenjiayi infeoyía 194818 de infeoţia sistemiaă. ; 
© Diferenyiayi bao terienia de septicemie, 


9.2.2. Infecţii primare gi înfeoţii seoundere. 
Micreerganismele înalt patogene au guf/.oienţi factori de pato- 


genitate pentru a iniţia infeotía unei gazde ou apărarea antiinfec- 
[19858 normală. Asemenea infeotii le numim primare. Uneori, infec- 
via primară alterează capacităţile antiinfeotioase ale gazdei faoi- E 
litínd manifestarea capacităţilor patogene ale unor mioroorganisme 
condigienst patogene, care pot iniţia astfel o infectie pe care o 
numim secundară sau suprainfeaţie. De exemplu, gripa este o infeo-— 
vie primară. Virusul gripal lezeazá epiteliul respirator gi depriná 
cencenitent răspunsul imun umoral gi celular. In aceste condijii 
apar frecvent infeotii respiratorii secundare determinate de pneumo- 
coci, Haemophilus influenzae sau aţi cip da patogen ai mioro- 
bietei cre-raringiene. 


9 Diferonjiati infecția TEA de ΜΕΝ εν | 


9.2.35. Etapele bolii inteoţioaze 


r i. Perioada de incubație durează de 18 pătrunderea microbului 
infectant în organism pînă 18 apariția primelor semne de boală. Du- 
rata incubajiei variază ou specia miorobului gi cu virulenja tulpi- 
nii infectente, cu doza inrectantá, cu rezistenţa organismului.Poa- 
te varia între cîteva ore şi cîteva săptămîni, rer mai muli. 
44. Perioada de debut sau de invazie corespunde apariţiei prime- 
105 manifestări 9111469. Acestea sînt în general nespecifice 1 fri- 
son, febră, îndispoziţie, cefalee, algii 9.8. n 
iii. Perioada de stare în care se manifestă semnele caraoteristi- 
ce diferitelor boli infecțioase. Oomplioatii, prin leziunile deter- 
minate de miorobul infectant gi reacţia organismului faţă de acesta, 
pet sé apart în cursul perioadei de stare a infecţiei (âe exemplu, 
perforaţii intestinale în cursul febrei tifoide) sau după vindeoa- 
rea clinică (de exemplu, bolile poststreptooodice). 
iv. Perioada terminală, Boala infecțioasă acută se poate termina 
prin vindecare, orenicizerea infecţiei sau moartea bolnavului. 
Bolile infeoicase în care evoluţia stadialá este bine exprima- 
ο΄ clinie se numeso infeotii ou evoluţie oiolică (rujeola, soarla- 
tina, febra tifoidá $.8.). In alte infecţii evoluția este 80401108 
(gangrena gazoasă, septiocenii eto.) | 


f$ 
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i Vinăeoarea se oaraatarizează prin dispariția semnelor de boală, 
dispariţia miorobului infectant din leziani și olostrizarea acesto- 
ra. Când leziunile sînt importante, unele struoturi şi funetii nu 
mai pot fi recuperate î vindecare ou geohele (de exemplu, paralizii 
după poliomielit&). Vindecarea alinioă nu se însoţeşte in med neoe- 
gar şi de vindecarea miorobiologioá. Astfel, după vindecarea oliniaíá, 
uneori pacientul răntne, pentru, variate perioade de timp, purtător 
de micrebi patogeni; alteori, peraistă e infeaţie latentă, 

Infeaţia latentă se aaraaterizează prin persistenta îndelungată 
şi asimptomatioă, în focare tisulare profunde, a mierobiler inaativi, 
care nu se multiplioá (miorebi în stare adormantó"). In aceste feca- 
re microbul nu peate fi evidenţiat, dar prezența lul întreţine sta- 
pes de imunitate a organismului, Spre infecţie latentă evolueazá 
riokettsiozele, sifilisul, primoinfeotia tuberouloasă eto. Focarele 
de infecție latentă se pet reaativa, infeoţia devenind manifestă 
clinic după perioade variabile (tifosul exantenatio de recáders, tu- 
berculeza secundară wendogenă” g.2.). astfel, infecția latentă ilus- 
trează dinanica relaţia miarsb-gazdă (parazitism ---- simbioz£). 

Crenicizarea infecției se caracterizeszü prin persistenga micro- 
bului în țesuturile gazdei au întreţinerea vrome îndelungată a unor 


leziuni (bruoelozá, malarie, hepatita virală ş.a.). Cronicizarea in- 


feoţiiler 1948135859 duae la apariţia infeotiei de focar (infecţii 
de focar anigăaliene, grenulomul apical dentar eto). M ες 
€ παπάς perioadele evolutive ale unei infeotii. s P RN 
© Diferenjiegi vindecarea olinicá de vindecarea micrebiologicá. 
e piferentiati infectia latentă de portajul microbilor patogeni. 
. © Apreoiaţi infeaţia latentă sub raportul relaţiilor edqologice 
mícroorganism-gezdá. Explieati ipostazele marosate. 


9.2.5, Manifestarea infecțiilor în populaţiile umane 
Intr-o colectivitate o anumită boal infeaţicasă se poate mani- 
festa. sporadic, endemic gau epidemic. a E 
Manifestarea βρογθά1οῦ se caracterizează prin apariţia ocaziona- 
1& a unui namâr redus de imbeináviri 18 intervale neregulate de timp, 
digeminate teritorial gi fără legătură între ele. . '.... 
Manifestarea endemiat se caraaterizează printr-o frecvență rela- 
tiy redusă dar constantă a imbolnáviriler intr-e populație, însă Ti- 
mă legătură aparentă între ele. | : 
i ^. Manifestarea epidemic se oaraaterizează prin creşterea bruscă & 
frecvenței unei boli infectisase într-o colectivitate sau teritorin, 
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peste cea estimată, cu existenţa unei filiagii între îmbolnăviri 

Cîteva cazuri de holeră într-o ţară din Sud-Estul Asiei {8ο το, | 

din manifestarea endemică a bolii în acest teritoriu. Dar apariţia 

unui număr asemânâtor de cazuri într-o ţară europeană, unde holera P 
a fost eradicatá, semnifică o epidemie. Manifestarea epidemicá în- | 
tr-o coleotivitate redusă (tabără, internat, looalitate rurală) 
este numită izbuonire epidemicá, iar la scară interoontinentală 
se numește pandemic. | 


@ Referitor 18 bolile transmisibile, diferengiati 1 manifesta- 
rea sporadicá de cea endemică, manifestarea endemică de cea 
epidemic, izbucnirea epidemioá de pandemie. Mre 


9.3. INFECTIA DE SPITAL SAU INFECTIA NOSOCOMIALA 


Infecția de spital sau infeoyia nosecomialá este o infecyie Ἢ 
oare apare pe paroursul spitalizării, mai rar după spitalizare, în 
condigii oreate de spitalizare şi de actul medical sau chirurgical, 
Definiţia exelude deci inreoţiile cu debut în spital dar contracta- 
te înaintea internárii. | "E 

Variate mioroarganisme pot fi implicate în infecția de spital, 
dar în spitalul modern această intfecyile este determinată cu o frec- 
venţă semnificativ crescută de tacili coliformi (E.coli, Klebsiella 

neumoniae, Enterobacter ş.8.), bacilul pioaianio (Pseudomonas 
&ernginesa), Staphylooooous aureus, bacterii oportuniste, constant 
prezente gi cu o densitate mare in rondul microbian de spital “,0a-— 
pabile a contamina gi a se răspândi prin variayi faotari de mediu. / 
Unele au rezistenyă mare la desiosre (S.aureus), altele se multipli- 
OÉ, Chiar 18 temperatura camerei, in medii umede minimale nutritiv 
(bacilii gram-negativ), Sub presiunea factorilor selectivi proprii 
spitalului (antibiotioe, antiseptice, dezinfectante; pasajul tres- 
vent între pacienţi gi personalul de spital eto) s-au selectat 
tulpinile bacteriene periculoase de spital. Acestea, comparativ ou 
tulpinile donioiliare ale aceloraşi specii (tulpini izolate din co- 
leotivituţi 1914114819), 88 oaraoterizează prin 1: rezistență multi- 
ο1ξ ia antibiotice gi antiseptice, capacitate dè colonizare gi viru- 


Lenţă cresoute, | 
Streptococcus pyogenes, o baoterie înalt patogenă, care domina 

E - 

1) y ioroorganismelor infec- 

1) Fondul microbian de spital = anaamblul Mies eb nana Iis 


σα] 12804 
tante τον L1 de pi db oroorganisme cin mediul de spital. 


d 
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ὦ infecyía de spital ín era prepasteuriană, na mei éste o cauzá som- 
nifiostivá a infeaţiei moderne de spital din aeuzá οὔ : β1-8 păs stă 
. , Vrat marea sensibilitate natural la antibioticul de electio (po- Ἢ. 
 nioilina), igi pierde virulenţa prin desicare, este adusă în fon- 
dul miorebian de spital numai de bolnavii on infeogii gbreptesooi- 
ce gi de un număr limitat de purtători, De 80968, densitatea 
e S.pyogenes în fondul miorebian de spital este ugor de controlat - 
prin tehnicile uzuale de izolare, asepsie şi antisepsie (vezi ` 
Capitolul 27). νο | zi 
` Risoul infeogiei de spital tine de habitarea în mediul de spi- 


tal şi de receptivitatea paciengilor sporită nu numai prin boala 
care a impus spitalizarea, oi gi prin investigaţiile medicale sau 
„chirurgicale „agresive (punogii exploratorii, endoscopia c&vitígi- 
ler) sau multe din aotele terapeutice moderne (respiraţie asistata, 
intervenţii chirurgicale Jaberi oase, perfuzii, 'oateterisne vensase 


prelungite, medicaţie imunosupresivÉ). .. 


| € pefiniţi infecția de spitale pup mite LEE EL VISA. 4 
^4» A treia zi după internarea în spital un pacient face febră . - 
4ifoidă, Precizatgi daci aceasta este o infecyie de spital. E 
€ Explioaţi de ce infectia modernă de spital nu mai este domi- - 
navă de B.pyo enes,oi de anumite tulpini de S.aureus si iE 
/"  TDpacili gram-negativ din miocrebieta indigenă. uo τ 
ο 9 Diferenvia&yi tulpinile baoteriene de wSpital" de cele ,domi- ^. 
Εν τι ος ο ο Soll ο ibd e GE. 
^ $9mNumigi col puçin 5886 aonaiţii care sporesc receptivitatea 
τος paeiengilor la in ectia de spital moderně. Ta CEP rA 


Infecția este ansamblul proceselor biologice oare caraoterizea- 
ză interacyiunea organismului gazdă ou un miorob patogen care pă- - 
trunde şi se multiplică în zone unde normal nu are 80088. Infeogyi&a 
poate evolua ingparent, dar cînd leziunile produse de mierobul agre- 
. 80er dep&geso 08 oităyile de compensare ale gazdai, ea evoluează 
" oe. boală infeoţioasă caracterizatá prin simpiome gi semne olinioe. 


" Infectjiile endogene sînt determinate de miorobi oportuni vi ai 
microbiotei indigene în condijiile unei deficiențe a apărării anti- 
infecțioase, Infeoţiile exogene sînt determinate de mioroorganisme 
patogene oare provin dintr-o sursă exterioară organismului receptiv. 
Ele presupun existența unei oíi de transmitere a infeogiei de 18 
sursă 18 gazda receptivi, De 80998, bolile corespunzătoare se numesa 


boli transmisibile, iar cele ou un înalt potențial de transmitere ^ 
b ase. Bursă de infeoție pot fi indivizi cu 
interumană, 011 contagio dia ο... 


o boală eotioagá sau purtătorii sănătoşi de 
| gameni sau animale, | 


| Mo transmiterea infeaţiei pre supune ş (1) eliminarea miorobului | - 


í——————— μμ τὰ... 
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"oategen din surek (prin leziuni desohise, exerete, seor "sine 
Ze) (11) contaminarea ou miorobii patogeni a unor Me ee αν E 
sal alui care devin căi de transmitere a infeotiei (aor, se1,8pÓ, — 
 alimente, obiecte, instrumente, lenjerie, milni, uisi i ας | 
accesul micrebiler patogeni în gazda receptivă printr-o poartă de 
intrare d respiratorie, digestivá, tegumentele şi 
muc casei e i . " | H "i 


| > pe la poarta de intrare miorobii (sau toxinele ler) se pot - 
 sáspíndi $n organism prin centinuitate, pe cale limfatici, pe 68- Ἢ 
le sangvină san nervoasá. In ra ort au poarta de intrare, ou o&ps3- 
eit&Ktile invazive gi toxigene ale miorobului înfeotant, 63 calea 
de diseminare şi cu erganele țintă, infecțiile pot 24 : infecţii  /—— 
leeale sau loco-regionale (ou extindere 18 ganglionii limfatici de 
regionali) h i .α;α sistemice. Infeaţia sistemică presupune di- | 
'. .οπἱπεσφα miorebul infeotant pe oale sangvină (bacteriemie, sep- - 
tícemie, viremie) ou localizări secundare selective (febră tifoidk, 
&rbevirose, poliemielitá) sau neseleotive (septicopioemie). MOM 
.. Evelutiv, e infeotie  pareurse pioadele de incubație, debut 
de stare şi bocni ata! 6134 evoluţia stadială este bin exprinatà 
glinie verbia iua a ou evoluţie δ1ο1104 (rujeclá, 
varieelk, febră tifoidă etc). In alte infecţii evoluția este aci- 
611586 (asptisanii 9.8.)- Dacă vindecarea miorobiologicá (dispari- 
44.8 miersbului infectont) nu se ascoiază vindecării olinice (dis- 
psriyis simptomelor şi semnelor de boalá), convelescentul rümine, 
quu variate de timp, fie purtător sünÁtos (de bacili tifioci, 
4senterici g.8.), fie ou infecţie latentă (ou riokeţtaii, ou ba- 


Infecția de spital este o infecție care apare pe paroursul Di- 


 marosbilí anumite δ oii epertuniste ale miorobiotei indigene (spe- 
511 de Enterobacteriacese Pseudomonas aeruginosa, S.aureus) prin 
tulpinf bacterien © „de Spital”. Acestoa se Me oSebe so le pinile 

. ademioiliere* ale aceloregi "e n: ospaci - 
pti iferene apărut E ansni gore ael i 
99, e αρ e prin pres e selective pro | 

. mediului de spital. —— » Aio". o MIS, MEUS ie up x 
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À muia gta: încape 4 ου studiul boii tanga” aegaziemului le ini 
(festi, e capacitate iniţial considerată. arept unica funcţie a 'siste-. A 
E  mului imun (SI). Relaţiile SI pu hipersensibilizerea (alergia) au. Uu 
„fost evidenţiate fn primii ani ai secolului al XX-lea, : ceea ce a- 
-condus treptat la clarificarea proprietăyilor biologice: generale : 

| ale SI, inclusiv rolul acestuia în cancer, fh respingerea — 
: tului eti producerea. de. boli mih mimi Ld de πο wot B 
ES prii (auteimunitate). `. MI e WU 


ο 1e 10. (BENI ATAT TEA | 


Apărarea ον [1 οαδά. a: -erganismului vertebratelor | este 
s edite de un ansamblu foarte complex de structuri şi reacţii ^ 
prin “care. gazda se. "opune : pătrunderii. şi instituirii infecțiilor . T. s 
Jeu microorganisme patogene din mediul ambiant -virusuri, Lm 
fungi, protozoaris. în contact. cu care 8: : evoluat fate vie. E 
pee oo τ 
i. Rolul de: iieo dt cit ali e este! y îndeplinit é de. FUE 
s. compartimente “structurale, majors diferite .fnak K: puieti oral. inte- -— 
arate ale gazdei conatină din: ο ο Ar ο i i vh d 


* 10.1. REZISTEMTA INNASCUTA reaiisath à ai ῥοοάσίώω, presente - la` E 
ES. indivisii speciei: şi constituină prima. linie de apărare fai. Š 
de numeroase microorganisme (deci nespecifică) din mediu. ambiant - M 
| (denumită impropriu uneori- „imunitate . înnăscută"). inns br. 
P; "Rezistenţa înnăscută 18. infecţii: este rezultanta uhoi τ com- ` 3 
^ue η. de factori. eonstituyionali. -etruetuni, mecanisme- care pet τς 
^ fi grupați astfel (vezi cap. 7), Ἢ NO DNA Er M AA is 
ο (1) barierele fizice gi biochimice; ο X 
(di) factori solubili. (lisozim, comprenent, geotetue à de. ds 

i feci acuti, interferon); ` 5 
RA 6444) celule: MUERTE. (polimorfonuéleere neutrofile, mo. E 
$ necite gi macrofage) gi celula nativ eitotoxică/ucigagă (KK). - 5 
el... Apare înnăscută (a) este deosebit de eficientă în me 
E gia entiinfecţioasă, (b) gine de factori cu activitate nespecific* : 
E eel mult selectivă în raport cu asaroorgantane.. invadatoar es ES 


- x inamoran eret ett htm vns v 
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; (c) nu este. modificată de repetarea infecţiei (contactelor). u (a) T 
poste fi condiţia pci retetei clinice inaparente însă imuni sante. : 


€ Definiyi no iumile de a Wrare antiin? | ; t 
| tont i poyiumi p ecpiongă g1 rezis- e 4 
^. € Enunţaţi caracterele rezistenţei înnăscute. 
ο [pcc conponentele rezistenței înnăscute a exenpli- | 
cati. l , : { 


10.2. IMUNITATEA ANTIINFEOTIOASA este opera aiatenului imun — 

tiv capabil să: iom 

.(1) dezvolte Pliapdnsuri decla ate de i epecific "adaptate 
18 microorganismul care a αν inci dură înnăscută instituind iv 
n. (boala); . -- 

. (2) montese reacţii, directe i Bau. | iediats, prin care în id; 
— gazda se. debarasează în final de τ βίη ρος νο 
re) gi ca urmare, 
3 (5) efatigl gi plistreask s aice ia! “murioi og că: a agentului in- 
fectant (străinul invadator), ceea ce fi conferă capacitatea ca - 

- (4) 1a ο nou înttinire eu acelaşi agent să reacționeze. 

altfel, eficient. gi specific adaptat, meutina de. astă. dată gazda 
āe infecţia-boală: imuni tate dobtnditä. re 


| e Bel imita i imunitatea faţă ae Esta înnăscută. 
. 9 Enumeraţi capacităţile de reacţie ale sistemului rimum s 
. alia id de imunitate ΗΜ ΘΕ ᾽ 


© qermenu de imun derivă de 1a latinescul immunis, care în- 

ovii „scutit de...". In dreptul feudal immunitas era un privile- 

giu, o prerogativă acordată numai anumitor indivizi („aleşii nati- . 
nile) de ε nu fi tragi 14 răspundere pentru actele lor pe toat dm “Ἔ 


durata de exercitiu a mandatului. ὄν 
Tr&nspus În biologie, termenul juridic de imunitate ae refe- 


& 18 starea eapecială de rezistenţă specifică antiinfecţioasă, pri- 
einer de ies se bucură numai ὦ LI indivizi ai apeciei, ace- 
ia care, ca urmare a infecţiei sau imunizării artificiale, au cfg- à M 


unologicá a agentului infectant gi prin aceas- 
τν "aigu d a risp unde adaptat 18 un nou contact cu acel . 


agent. τη concluzie, termenul de imunitate este rezervat peptre re- l 
popie sistemului imun adaptiv. ne τ τω | 


. 8e diferenţiază 18 vertebrate în inter- : ZA 


10.5. SI STEMUL IMUN AD. T 
diul în care evoluează μενος ες, B. 9 


acţiune cu microorganisms din me 
i ei preia urmátosrele. funcţii speciale: | 
„um. üiferenyieres - agone Alo anfu (truoturtte Ln 


pri) ae monself (străin); 
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1 montarea de ση imun specifico caro deberadensii. 
gazda de nonselful potenţial primejdios (virusuri, bacterii, {9- 
gut străin sau devenit străin prin transformare), rëspuns zis „de 

E tip primer"; Wer | 
ME inducerea memoriei. nonse1fului (oá urmare a impactului 
primar) graţie căreia gazda cîştigă ο nouă calitate gi anume; € — 
| ος instituirea atării de imunitate specifică faţă de agen- 
tul respectiv, adică ue de a da un ο... -— modificat — 
sis „de tip secundar". ! CA 
Caracteristicile erengiate « ale rtemneulut imin sînt speci- y 
ficitatea şi. memoria. >> ai i ia | box 


: e Enunerati funcgiile | Sistemului dili daptiv; - fta 
e. pee nosti lee de E vepnua Amin prims s secundar. 


` potenyialul reactiv generator de imuni tate al. SI are 1a ba- x 
să vasa i tls 11e funcţionale şi cooperarea a trei. tipuri fundemen- | 
tele de celule; macrofage, limfocite T gi limfocite B. ^. ` | 
| E Macrofage (gi alte celule dle sistemului reticulo-endoteli- ^ 
- al) fagocitează materialele străine (ex., microbi), "prelucrează - sE 
antigenul gi prezintă ( predau) informaţia către două Bubpopulatii- en 
| Qe limfocite, diferite gi cooperante, limfocite T gi limfocite B. Ἢ 
| στις Stimulate de contactul cu antigen, limfocitele T si B anga- - 
| jete (apecificate) proliferează clonal gi se diferenţiază fn celu- 
19 efectoere de rüspunsuri imune celulare (eitotoxice) gi umorale | 
(anticorpi) specifice, capabile să elimine agresorul (ţinta) prin. 
reacţii directe (neutralizare) a indirecte prin activarea siste- 
melor biochimice ale gazdei). Ps ον 
"Aceste funcţii, în esenţă protectoare, pot determina, în a- 
numite situații, leziuni care sînt consecinţa fie a reacţii de hi- 
. persensíbilizere fie autoimune. Cînă SI nu funcţionează normal, 
ponte. fi vorba de imunodeficienţă sau de proliferare wig. 


| ο ε 
cizati care sînt cele trei tipuri de celule care co- . 
^k ών. în realizarea răspunsului iuum gi în ce ac ENS 


îi -Factorii rezistenței înnăscute gi sistemul” isun nu u acopio- 
E nensi isolat ei în cooperare continuă. τ : 
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Imunoreactivi tatea este un mecanism esenţial a homeosta- . 
miei, dependent de constituția genetică, în absenţa căreia nu os- ο 
` te posibilă ES adaptarea La dezvoltarea normali a. 
| gardei. | 
| Structura " dinamica s, aidoma altor sistone biologice 
. integrate, pot fi mai bine înţelese dacă ne referim la un /Servome- 


canism autoreglat, controlat ră un pi ice E crina în sisten | 
„Crezi fie. na» τε 5 


INTRARE : E i Leslie și 
| - Anlicorpi οἱ | 
Celule T-efector - 


3 activarea - 
alor - 
mediatori -. 
"| celulari si- 
E biochimici : 
la gazdei. 


Relatie feedback 
| negativ. 


E nana. Model structural al η imun i μότ- 
dE E după. Tucker . ei Nakamura). A s sik ocio 
es z Modelul « are “următoarele componente: . eet Ἐπ: 
et a) Semnal de intrare. ( inunogen recunoscut ca atare); | 
PE b) unitate centrală (Petar): penteo. pralocrarsa senna-. 
e £o ο) efect 19 deine pronus ae uni tatea. ο νο. 
Ier E ο enait feedback care. engl efectorii i Ai pa si 
18 degire ου semalul de la intrare. Relaţia este negativă, desa- | 
: rece, combinarea anticorpilor sau & limfocitelor 'T-reactive eu — 
3 imunogenul tinde să neutralizeze sau. să inactivese aeanalul de l 
intrare care-a pus în mi gcare sistemul; 
, o.) ramo) aferent este calea sau direcţia η de soma 
e) pentru. a. ajunge 18 unitatea centrală de preluarea: i rn | 
j mw celule, limfocite); . TE | i 
Y | Do rema « eferent t reprezintă « calea. ae constituire a efecto- : | 
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race Canticarpi, celule T-éfector) pielii si fagi ae » antigen rae N. 


care a. ώρας ος mi gcarea în siatem ο... imun) . iati 
' Mecanismele care reglează direcţia (specifici tatea), inten- 


$ “sitatea. (calitativ gi cantitativ) τ durata răspunsului imu, cali- τ 
trate în acord cu caracteristicile semnalului imunogen recepționat 
şi prelucrat, sînt încorporate în însăşi structura sistemului (ca EN 


la orice sistem autoreglat cibernetic, computerizat). ; 


„Impactul anticorpilor gi/sau celulelor cu antigenul care oe 


„le-a dat naştere (materializat în formarea de complexe antigen- 
anticorp ; activarea limfocitelor T-secretorii) pot constitui noi . 
` semnale care activează alte sisteme medistoare (activarea sopie: 


mentulüi, eliberare de limfokine, enzime lizosomele, amine vasoac- ` 


tive ete.). Aceste. „procese amplifică răspunsul gazdei prin Pecru- 


| tarea gi antrenarea altor factori biochimici gi celulari al reac- Le 


-piei generale. inflamatorii, „arienttndu- i ere: zona unde « a fost. 
; meini, şi prelucrat: ο - Ku m m a. 


| In capitolele cars pii von. | pletre, y pe et poit, πα. i: 
mim cosponentelor din modelul structural 41. a descris. ` E RIT ze 


- Bnumeraţi. componentele structurale majere i ale sr De mim că 


EPA fane pies 


d 


-In modelul prezentat, : semnalul air intrare este un material: ES 


unes ar Sr denunăt dmun munogen (Abetoni ο care Σα θήν un: 


| "In end di din «ο se ο peeterli, în docul. να] αὶ elasic de «à 
Men, termenul de imunogen pentru: desemnarea substanţelor. eapabi- .. 
1e să stimuleze la o gazdă competentă. răspunsul imun gi să reacţi- = 
. 6nese cu anticorpii gi limfocitele produse; termenul antigen. (în ^7. 
“10ο de hapten în terminologia mei veche cere a căpătat ο altă sea- , G: 


3 nificaţie) este rezervat pentru materiale care pot reacţiona cu 


ο (anticorpi, 1afeoite ορ λάκκο) der ca atare nu pot MEA e 


(declanga. un răspuns isun. APUD 
E gIROCTURA sI us ARE M 


..0 moleculă imunogen epeari (4. exempiu, Vito bac-. 


aean). de. regală, posedi multiple sedii (situsuri) reactive eu 


` anticorp denumite epitopi seu a deteripanți antifenisi. `. Tow } 
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serii poate. avea (expune la suprafaţă) mai mii epi- j 


topi, “diferiți sau identici ca structură, 
` Anticorpii rezul taţi din răspunsul SI 18 acel imunogen a 89 


pot ataga 18 epitopul respectiv (purtat pe molecula imunogen inte- - 


grală sau aflat ca hapten pe structuri antigen neimunogeri) prin 
. intermediul. situsului de legare corespunzător din structura anti- 
„corp denumit paratop sau Fab (fragment de legare 1a antigen). 
Deterninantul antigenic (epitopul) are o compoziţie chimică 
şi configuraţie fizică particulară gi fiecare din aceste configu- 
raţii reacţionează cu un limfocit B sau T programat diferit, Capa- 
citatea unui limfocit T sau B de a reacţiona cu un anumit determi- 
nant specific este reglată de genomul gazăâă prin producerea (expre- 
sia) pe suprafaţa membranei limfocitului de paratopi, sedii de re- 
cunoaştere şi cuplare specifice la epitopi. Fiecare imunogen este 
„alcătuit deci, din multipli epitopi. (identici sau diferiţi) gi fi- 
ecare celulă îmunocompetentă (ca gi fiecare moleculă anticorp) re- 
| curagte un anumit apitop gi nu imunogenul integral, 
πι. —. 7. In structura imu- 
: pun v | mogenului (vezi fig. 
-ANTIGENE E NEIMUNOGENE AA τος 12-1) se diferenţiază 
LA :  determinanţi haptenici 
Ji ὋΣ (care proemină.-la su- 


-care pot exista ca 


-|MUNOGEN - | 
-. grupüri chimice bine 


| (portiunea ee A 


| tene laterale legate 


NES ai DETERMINANTI „nu sehimie în puncte par- 
HAPTENICI -Al PURTATORULUI ο ticulare de-a lungul 


| l deter- 
Fig.12-1. Diagrană ilustrínd diferenga n- moleculei) gi deter: 


tre antigene ímunogene gi neimunogene. ` , minanji carrier (arii 
(după Tucker gi Nakamura), - i structurale ce apar în 


„lungul părţii integrale a ago în funcţie de structura ei ter- 
| ilor polimerice ale macromoleculei). 


. Pentru fiecare determinant $n parte există anticorpi indivi- 
auali separați (ca gi populaţii de limfocite T-reactive) formaţi ca 
răapuns 18 fiecare determinant, de unde heterogenitatea considera- 


2418 a răspunsului imun la un imunogen (de ex., bacterian). 
Anti gaze se: leagă cu anticorpul prin. intermediul sediilor. 


iară, de aranjamentul lanţur 


prafața moleculei şi Ἢ 


^ definite, forutnă ca- . 


9 
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de cuplare care 86 potrivesc atructural, prezente pe ambele molecu- 
le (cel de pe anticorp pen ΜΉ în negativ al celui de 
pe antigen). 
l Regiunile de legare de pe | antipati care sînt recunoscute de 
către anticorp sînt configurații specifice plasate pe suprafaţa 
moleculelor mari cu mare greutate moleculară, ca de pildă proteine, 
polizaharide gi acizi nucleici. Prezenţa & cel puţin unuia din a- 
 semenea epitopi conferă moleculei calitate de antigen 

Faptic, o substanţă trebuie să îndeplinească douk MH 
obligatorii pentru a fi imunogen: Es 

1) suma determinangilor entigenici de pe Buprafaya lor tre- 
buie să-i confere o configuraţie care să o diferenţieze de altele 
astfel încît SI să o recunoască rept o caracteristică unică gi să 
o poată diferenţia ca nonself; pi 

2) să aibă o greutate moleculară detui. de mare (minimum 
10.000 daltoni); cu cît este mai mare o loleculă cu atît mai nare 
este spaţiul de pe suprafaţa ei disponibil pentru determinante an- 
tigenice gi cu ett este mai mare numărul de determinante „străine”, 
cu atît mai mere este. antigenitatea ei. (Substanțele între 6.000 - 
50.000 daltoni sînt adesea slab imunogene gi necesită utilizarea 
de adjuvanţi). | 


Hapten este ο substanță cu greutaté τει, mică, de obi- 


cei sub 6.000 daltoni. Poate reacţiona specific cu anticorpul, dar 
nu este capabil să inducă formare de anticorpi dacă nu este cuplat 
18 o altă moleculă, de obicei la o protein (proteina purtütor, 
eerrier). , 

In afară de dimensiune gi form, pentru imunogenicitate sint 
importante! structura chimică (ex., moleculele lipide nepolare sînt 
foarte slab imunogene în comparaţie cu acele cu polaritate); calea 
de administrare (care trebuie să asigure accesul materialului 18 
limfocite); constituţia genetică indivituală a gazdei; legarea sau 


cuplarea materialului antigenic 18 molecule-purtător mari. 
Cele mai simple microorganisme posedă numeroase imunogene 


gi antigene diferite, r realizînd ceea ce se denumeşte curent astruc- 
tură „anti genicH (sau mozaic antigenic). - 


9 Definit noţiunile de A munogen. şi antigen, de epitop gi 


aratop. . 
€ Ce se înţelege prin specificitate antigenică? 
| € Care sin nt condițiile | unui material pentru a d imnogea? 
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| | κας. 
ee 2. ORIGINEA ANTIGENELOR 


ai Raporturile structurale filo- gi ontogenstice determină com- 
„portamentul sistemului imun al gazdei faţă de materialul antigenic. ` 
xà raport cu gazda, antigenele sînt de provenienţă exogená sau en- 
- + dogenă. Din punct de vedere al raporturilor structurale Jun dona- 
„tor şi receptorul care reacționează deosebin: O ted é 
. - heteroantigene, antigene apartintnd altor specii T 
. erganisme-bacterii, virusuri, fungi-, vegetale, animale); 
"=: isoantigene (aloantigene), antigene structurale provenină 
"de 1a alt individ din ο... apania i cu aceea care răspunde prin 
` formare de &nticorpi; : ud 
- = mutoantij ene, substanțe aparintaă propriului organism 
Pots gesdei. dar care au devenit imunogene. ^ — 
i ο substanţă self Self poate deveni autoantigen pe mul tiple eli; 
«Έα ΘΑ) ‘atunci cînă barierele anatonice de Begregare faţă de SI 
Sa anumitor organe sau ţesuturi (cristalin, proteina bazică a mieli- 
- nei) sînt alterate prin. infecţii virale sau bacteriene, traumatis- 
i me , intervenţii chirurgicale, . devenind. ginta unui răspune imun eu- 
` toagresiv (țesutul respectiv nu este recunoscut ca self); | * 
| (b) infecțiile gi toxiinfecţiile, 18 fel ca gi unele substan- 
ge. medicamentoase sau agenți fizici, pot modifica structura de su- ΄ 
prafaţă a unor celule proprii (hematii, leucocite, celule tiaula- 
cre) care: pot. deveni astfel imunogene (ex., anemia hemolitică auto- 
“imună care 8e produce în cursul infecţiei cu mycoplasme); | 
"^ e) existenţa de determinante antigenice comune între struc- 
“turi ale gazdei şi imunogenul (bacteria) care stimulează un rás- 
puna imun, încît anticorpii care apar faţă de bacterie vor putea 
"ataca gi țesutul gazdü datorită capacității de a reacţiona încruci- 
gat (ex., unii anticorpi antistreptococ beta-hemolitic grup A pot 7 
gat cu determinanyi antigenici din cord dfnd alte- it. 
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reacţiona încruci 


rările din cerdita reumatismali). 
Sediile de cuplare de pe anticorp T entígennl fajli de care 


este îndreptat posedă o mare aviditate, forţele de legare sînt pu- 
= ternice, deoarece regiunile care se potrivesc una faţă de cealal- 


tă de pe fiecare moleculă sînt relativ întinse. ο a pă de a E. 
se pot lega şi la antigene înrudite (reacţie încrucigată), S 


sînt asemănătoare cu acele ale antigenului x 
legare a asemenea reacyii fn- 
mai slabe, deoarece, din  .. 


determinantele acestuia 
omolog. (original). Dar, forţele de 


 erueigate antigen-anticorp sint, evident, 


ied. ῳ 


cauza diferenjelor 49 configurato, spratejele de contact ain. 
mai posti întinse. 


9 De cîte feluri pot fi antigenele sub 
E lor ou gazda? της e 81 raportul relației ᾿ 
e se înţelege prin noţiunile de self gi non-5 
In ce condiţii o substanţă self. ponse deveni aet eunti geni | 
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12.5. PRELUCRAREA SI PREZENTAREA ANTIGENULUI KG UO CHEAP ο 
In răspunsul imun cooperează trei tipuri. fundamentale de ce-- 
lule: macrofagul, limfocitul T gi limfocitul B 


19.5.1. Sistemul fagocitic mononuclear constă din două puri dife- | 
rite de celule: A 
(1) macrofagele profesional" fagooitice al otvor τοῖ eate 
— antigenelor particulate ai A 
(2) celulele care prezintă antigen (apa) al căror rol este 
v prezentarea kagan către. limfocitele cu lite ra sensi- 
bilizate. Á 1253 : 25 
/ ^ Origines, etructura E fusejiile primului tip au fost aes- | 
crise în detalii în ο8ρ.1.᾽ 00 x 

Aăugăn aici că monocitele ᾳ ασ posed] pe membra- 
ně receptori specializați. -RFcIgG,. CR1 (pt+03b), CR σίρε. 655 inacti- 

. vat) ei ELA-DR-, graţie cărora: sînt intensificate EN de ade- j 
 entfÉ sí ingestie a microorganiemelor, . . ^. 

Macrofagele trebuie să posede gi receptori (încă neidentifi- 

| eegi) pentru factori eliberaţi de limfocite T activate, numiţi E 
 limfokine (gama-interferon gi factor de inhibere. a νοκ care 
intensifică funcțiile fagocitelor. -` RaT AT ! 

pe de altă parte, monoc4t/macrofogul EA T con- 

plement, interferoni gi monokine (ca de ex., “Anterleukina-l, nel) 
prin care. contribuie 18 statusul imunologic a gazdei. 

Pentru a fi immunogen, materialul trebuie să poată realiza 
legarea încrucigată (crosslinking) 8 receptorilor specifici de pe 
suprafaţa membranei limfocitului programat în momentul contactului | 

4nigiBl de recunoaştere, ceea ce are ca rezultat activarea sistene-. 
lor de enzime celulare d expansiunes clonală 8 selulei- activată 


(vezi mai jos). 
Unele inunogene posedă 
-1a distanțe mici pe suprafața 
» proprietatea de a lega încrucişat pr 
Mnfocitului care 14 recunoaşte (antigone 


epitopi identici, T pia ee: 
materialului, ceea ce le conferă 

in contact direct receptorii 
tdmus-independente) u 


= 146 = 


: Majoritatea antigenelor (bacteriene, virale etc.) sii: 

. însă un tip special de modificare, denumit prelucrare, înainte ca 

să poată fi prezentaţi pentru a reacţiona cu receptorii specifici 
limfocitari. 


12.5.2. Celule care prezintă antigene. Această funcţie este 1ηᾷ69- 


plinită de celule specializate în prezentarea antigenului CPA 
(APC = antigen presenting cella), prezente în primul rînd în tegu- 


mente, ganglioni limfatici, splină gi timus. 
Pentru ca Mimfeoite T-helper sau celule B să recunoască an- 


tigenul, acesta trebuie prezentat în asociaţie cu produgi de cla- 
să 2 a NEC (vezi mai jos). In consecinţă, CPA pot executa funcţia 
de prezentare dacă kipus pe membrană αρ de clasă 2 
(antigene Ia). 

(i) In tegnmente, CPA sînt reprezentate de celule κλικ 
aflate în epiderm, caracterizate de granule citoplasnatice în a 


de „rachetă de tenis" (granule Birbeck) gi care, transportind anti- 


gen, migrează pe calea limfsticelor aferente (ca „celule mascate”). 


pînă fn psracortexul ganglionilor limfatici de. drenaj, unde vin fn j 


contact cu numeroase limfocite T. Aceste CPA sînt bogate în antige- 


 me/MEC de clasă 2 (HLA-DR 14 om gi Ia la goarece), ceea ce este im ᾿ 


portant pentru prezentarea antigenului către. celulele T (sau recu- 
neagtares &utigenului de către celule: T)... PO CEDE 


. (1i) fite CPA specializate 1n prezentarea ρα litre MX 


celula B sînt celulele dendritice foliculare prezente: în foliculii 
limfatici secundari din ariile de: celule B în ganglioni limfatici | 
şi în &plin | în particular, în centrii germineli. | 


Recent, CPA au fost găsite gi în timus, cu rol esenţial în .. 


instruirea limfocitelor T de recunoaştere gi diferenţiere 8elf/ 
nonself, proces care ere loc în cursul saturärii acestor celule T 
în timus. | 

—— (1411) Celulele μη AER in sînge, Marš M alte 
țesuturi, nu sînt fagocitice gi nici nu au receptor pentru Fe al 
IgG, în schimb, exprimă pe membrană mult antigen Ia (produs MHC 
de clasă 2) gi sînt foarte νὰ πμ de antigen că- 
tre celule T-helper. 


(iv) Macrofagele localizate în: cortexul extern gi sinusuri- 


1e marginale ai ganglionilor limfatici pot, de asemenea, Άλλαν 
"oa celule presentatosre 1 "d antem, în nu Viwfocitelor. B, 
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(v) In sfirsit, gi alte celula ca de ex., celulele endoteli- 
ale vasculare pot, de asemenea fi CPA. 

Secvența evenimentelor prelucririi lakr, deci, prin f fago- . 
citarea antigenului, urmată de degradarea moleculei imunogen în de- 
terminangi antigenici care sînt apoi cuplaţi eu un material din ce- 
lulă similar acidului ribonucleic. Antigenul prelucrat se deplasea- 
ză la suprafaţa celulei unde are loc predarea informaţi ei prin con- 
tactul cu limfocitul T care fl recunoagte specific. (Antigenele ti- 
muS-independente nu necesită intervenţia ii ο. pur a de- 
clanga sinteza de anticorpi). 

Intre CPA δὲ limfocite T au fost observate punți ji admaiiscu 

(interdigitaţii), ceea ce face posibil transferul de informaţie . 
genetică de la macrofag la limfocit, © | vs 

CPA şi Macrofagele participă la inigieren răspunsului imun "i 


primar gi prin aceea că transportă anti genul de 18 periferie 18 


ganglionii limfatici gi alte organe limfoide unde 11 prezintă lím- - 


fecitalor. T în formă | prelucrată, ecognoscibi1ă de către celula Te -> | 


€ Care etat celulele capabile să prezinte intornaţia anti- 
genicâ? 

e Enunţaţi secvenţa gi esența evenimentelor prin care ma- 
crofagul predă limfocitelor informaţia antigenică. 

9 Ce diferente sînt din acest punct de Xedere între răapun- 

ii "m Anun Poe gi: cel Ssoimdart zb E A TN. 


12.4. | SELECTIA SI  EXPANSIUNEA CLONALA - 


In cursul reacjiei primare de. recunoaştere | a antigenului. 


prelucrat de macrofag, prin predarea informaţiei antigenice limfo- 


citul T programat este activat (vezi fig.12. 2): 86 multiplică (ex- 
pensiune clonală) gi se diferențiază în subpopulaţii de limfocite | 
T ου funcţii de reglare (T-ajutătoare gi T-Supresoare) a răspunsu- 
lui imun efector umoral gi celular, cu reactivitate specifică pen- 
tru imunogenul care a declengat reacţia imună. Funcțiile ajută- 


toare (helper) gi aupresoare (citotoxice) ale subpopulajiilor sînt 
“diferite, exercitate prin secreția de factori solubili (gr. mol 
50.000) . căror acţiune (helper/aupresar) depinde de celula de νὰ 


9 


malui T-hepler pentru sinteza de anticorpi. 


In general, celulele B vecunose gi reacgionează cu 1 deteri- - 
 nangi haptenici ai imunogenului , iar limfocitele T cu determinan- . ip 
jii carrier, fapt. care facilitează cooperarea T - Bai eue. ses- 
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Expunere ^ 000 00— (i | 
^, primară | ! TO 
E QU. CĂ ' 9 
| | celulei 
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νι | | ON: ansiunea © ^j 
| E a - 
„MACROFAG + πο πας É pete O) i | 


Hs. 12-2. Diagrama diksin. Maia ai tai ei αμ. LK 

imun primar; ο ο antigenului, predarea iiforma- . 
5161, phage terea gi expansiunea cională a Aimfocits- 
ier T. sau Bt μρ τω. er 95 Nakamura). 


Deoarece, sistemul imun în ansamblu poate ο A speci- 

fic multe mii de. antigene microbiene, rezultă că iniţial limfocite- 
-1e e programate să recunoască un anumit antigen reprezintă o foarte 
-mică proporție din total. Antigenul . este acela care selecţionează | 
‘celona specifică gi induce. “proliferarea. ei, devenind, după matura- Ἢ 
re, spatii să monteze un răspuns imun adecvat (fig.12.3). ᾿ ες 

^^ Celulele B activate proliferează gi se maturează în plasmo- | | 
cite produciitoare de anticorpi specifici neutralizanti. Pe această 
cale ge explică „generarea diversității anticorpilor". Limfocitele 
T proliferează gi se diferenţiază în celule T-citotoxice care recu- | 
.Bosc gi ucid celule infectate cu virus. După activarea clonală prin 
“antigen, limfocitele T produc limfokine care recrutează gi acţio- 
 neazá macrofagele gi alte celule în distrugerea agenţilor infectanji. 

τν ‘Sistemul imun recunoagte toate moleculele care nu aparţin 
individului-gezăă drept »^non-6e1f" gi reacţionează contra lor gi re- 
cunoaşte moleculele proprii ale individului drept 48e1f" gi nu re- 
. acționează faţă de acestea. Absența reacției faţă de molecule po- 

tenţial antigenice este denumit t toleranţă imunologică (vezi mai 

jos). Organismul trebuie să tolereze propriile ţesuturi gi să reac- 
$ioneze eficient contra Mention citită pee a evita boala. 


KIL 
1 


-" tícorp gi în celule memorie cu viaţă 
M lung, toate cu aceeagi specificitate 
"de legare la antigen (2) (după I.Roitt). . 


15. UNTBOGABEA-WECANISWELOB 4043811 ANTIINEBOTIOASS — 


5.149 ~ 


T ANTIGEN | Specificitatea gi memo- 


T n τ ΕΣ ria, cele două elemente cheie 

|. ὍΠΗ „ale răspunsului imunadaptiv, 

P ο... sînt exploatate în vaccinare; 

: I , &dministrfnd microorganismul 
o... cz i IRA 


CELULE Β sau toxina modificate în aga 
ΝΤ fel ineft să devină lipsite . 


viv C) PronferareMaurare (22) VT. “de nocivitate (inofensive) în- 
dae zy E Mig f i ^^... Bă püstrindu-se antigenitatea, ᾿ 


. 8e introduce seria de modifi- 


xe ^N ja /^ ` =>. instituirea memoriei grazie 
| - PDA er căreia gazda imună se va pu- - 
© (4) © © s. tea apăra eficient la a doua 


: 4 d; 1 ‘MEMORIE: l : întilnire cu antigenul, de as- 


y 
tita 


AAA 


RODUCTI 


DE 


ἘΠ 
PRODU 


NTICORPI 2. — 


Θ Cum se comportă SI faţă de 


. . . acele proprii (self)? 
lată de antigen proliferează gi se ma- i- 
tureagÉ în celule producătoare de an- nO Cebe Inyelege prin yace 


; bazează? 


quie m ue quy fm Ap amo Quo Duo aum iuo me (ui Ma a o aa Gan m 


15.1. FACTORII REZISTENTEI INNASCUTE SI SISTEMUL IMUN ADAPTIV nu 


acţionează izolat ci în continuă cooperare, Macrofagele fagocitea- 
ză gi transportă antigenul, 11 prelucrează şi predau informaţia an- 
tigenică limfocitelor programate. După stimulare prin antigen limfo- 


611614 B se divid gi se maturează în celule secretoare de anticorpi 


care se atagează pe macrofage gi le dirijează apecific spre antige- 
nul țintă, Pe de altă parte, limfocitele T activate eliberează lim- 


fokine care stimulează capacitatea fagocitelor de a distruge agen- 
„tul înfectant, . 


i B αι 2 cri în SI care au ca rezultat 


is TES S TE tá dată, sub forma sa virulen- E 
AAAA C τος 


Tes ο κ ας SER e.c. ae înţelege prin selec- 

A Ὁ eus (Lon ET μικρα μα e clonală opera e 8η- 
Fig.12-5, Selecţia clonală . Fiecare Y 

“celulă B este programată să facă ex- - A pan ig i ΠΕ qc aas ο 

.elusiv un Singur fel de anticorpi,ca- 


. re ae află pe suprafaţa celulei ca re- τ Τα fach da. 
.ceptor pentru antigen. Celula stimu- ine (non-self) {8 de 


ων moleculele antigenice stră- - - 


mare gi pe ce criterii se - 
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Ἴδιβ. ALTE. SISTEME BIOCHIMICE CU ROL DE PROTBOTIE 
Αα ανα πιστα... 


| “In afară de sistemul imun „Şi alte sistone ale 
rol de protecţie prin medierea inflamație gi pe această cale, în 
vindecarea legiunilor tisulare cauzate de agenți fizici sau infec 


| jiosi. Acestea sînt sistemele complement, de coagulare, fibrinoli- 
„tie gi kininic. Fiecare dintre. acestea sînt reprezentate de siste de siste- 


-me complexe de enzime plasmatice, "n P 

Cînd se produce 0 leziune tisulară. TEENA sînt elibera- 
te enzime gi sint expuse suprafeţe care acţionează factorul XII Ha- 
_geman gi declanşează eliberare de histanină de către celule masto- 
citare, De aici în continuare are. loc. o. cascadă de evenimente bio- 
chimice (descrise la e8p. T ), implicînă cele: patru sisteme care 
interacționează pentru menţinerea integrităţii sistemului vascular 
şi limitarea extinderii leziunilor tisulare cauzate de „variaţi 
taia fizici, chimici, p σης e 


gazăei au 


— ἌΓ : “Factorul cgpa activat 
TISULARA ας "(ττα)᾽ activează, gi este la 
"wd ;rindul său. reciproc activat 

ΠΥΡ factorul XIa şi de Kali- 
|kreiná. Sistemul kininÁ pro- 


|| durere, mărirea. permeabilită- 
ης vasculare gi vasodilata- 
ie. Kalikreina activeană sis- 
 .temul fibrinolitic în produce- 
„re de plasminÁ care poate ac- . 
“tiva factor Hageman gi compo- 
'nente complement gi 8cindea- 
„ză fibrina (rezultată din ac- 
 tivarea cascadei de coagula- 
119) în fibripapegtide cu rol 
δ Shenotao Vie. 


gei 


|  Siatenul imun interacţio- 


Fig. 15-31. Sistenele ο pa bi să plas- neaz cu acest complex de me- 
Lg pens gura ^ diatori biochimici ai inflama- 
atru sisteme interac | 


i oneazá; de . Ἢ 

peenüare, kininic, fibrinolitic yiei prin intermediul sistemu- 
gi complement. Complementul este | ment activat pe cale 
activat de evenimente imunologice Aui çomple : 4 
(după I,Roitt).. | clasică sau alternativă g 


prin. intermediul aptior IgE abes. hd iai la mastocite (ves fig. 
13-1). | 
» „De exemplu, Aici ele AA, anafilatexink C5a gi C5a deelan- 
gează eliberare de histamină de către mastocite, ceea ce duce 1a 


.|duce bradichinină care induce 


Scanned with OKEN Scanner 


- 151 - 


vasodilatagie, cregterea permeabi1ităţ141 capilare gi. chenokinezis, 
„Alţi factori au acţiune spasmogenă exprimată înretracţia celulelor | 
enăoteliale, ceea ce are efect chemotactic pentru fagocite, 


€ Care sînt sisteme de enzime lasmatice 
în controlul leziunilor. tisulare? care cooperează 


e Pe ce căi sistemul imun ni iii c uis cu aceste sisteme? ; 


νὰ ντο τν ο σον 


Răspunsul imun al vertebratelor superioare 18 stimul imuno- m 


gen depinde de prezenţa seturilor de limfocite normal dezvoltate . 


şi funcţional competente, posesoare de receptori -genetic determi- Ἢ 
nsti- pentru a reacţiona cu imunogenul respectiv. "Deci, funcțiile E 
imune normale (imunocompetenta gi. imunoreactivitatea) depind de SE 


dezvoltarea şi maturarea completă a fesutelor limfocitare. s 
Egecul dezvoltării gi maturürii limfocitelor, în oricare . 


din etapele succesive ale procesului, pot conduce la o imunodefici- - 


"I (eficit al funcţiei igne). NER 


(Mal. CELLA MÁTCK (5184) MULTIPOTENTA - 


| Conceptele actual acceptate. sînt. expuse fa: fig.14-1 si 14-2. 


Celule sugă primitivă apar. în sacul vitelin (în primul tri- RH: 
mestru de sarcină), migrează în ficatul şi splina fetale (trim.II), : 


apoi coloni zează măduva. osoasă a. oaselor lungi (trim. III) unde τᾶ-. 
mine să funcţioneze postnatal. ^^^ 


Toate celulele sistemului imun derivă din aceste celule T: 


ΜΗ pe două linii principale de Giferenţiere:: 

^ = linis limfoidă care dă nagtere limfocitelor; `` 
- linie mieloidá care produce fagocite gi alte celule. 
Sînt două feluri de limfocite, T gi B,cu direcţii de migra- 


L4 


re şi sedii de maturare diferite a toiepliatmd funcții mene 


ce diferite, 


Există, de asemenea, oa treia populaţie ae Fa denumite | 
„celule nule" (non T - non B), a căror secvenţă de diferenţiere Sew 


că nu eate clarificată, 81 care LL a hiini A estopietantiee : 


„gi eu alte funcţii imune. . 
" Fagocitele sînt reprezentate de nonocite αἱ ο fonnete= 


η (neutrofile, bazofile sau eozinofile). pr 
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Tmuniteté « oeloulark - 
Celule hematopoietice. E 
. (eritrocite i clocite —— — | (Eipersensibilizare)| 


2 EA 


 Presürsor 3s intonit 3 — 
(Eloa esossi) 


(Ca piii burss imt 
αδεια λα) 


[eran eas ο krase ΕΟ :—]| 


" . , E 

s » " ii i . D IO ὃ. ΤῊ B Po ER zi 

ΡΣ ὁ τ. D . T EE. us Ῥω tt ΄. a Ν D D il E . > ^ ps: M M 
m ar ως ας Up ir he uy Aia eb LM. mu μα τε Ἐς.» dae v, Ν εκ d 
η, E s 


1451, Reprezentare η 8 sistemului imun ain celu- 
ET matcă perete celule hematopoietice, protinocite gi pre- 
cursori B. Protimocitele migrează fn timus unde devin limfoci- 
"te T. Precursorii B devin, probabil în măduva osoasă, limfoci- 
te B. Contactul cu antigenul duce 1a diferenţierea limfocite- 

:lor; pentru aceasta, limfocitele T necesită cooperarea waore 
fagelor, în timp ce unele celule B necesită cooperarea ον iy- e= 
lor T-helper (sau T-Supresor). Contactul primar sau repeta b 
cu antigenul are ca rezultat formarea de celule f-ent va a 
Te sînt suportul imunitütii celulare sau de λε, e, mappe 
„tul Am tli v morale, ca 5! al iaca dau EET 


ΝΗ tg atatea - 153- 
πι μις κο dU one VE, μυ. 
96. ΡΗΈΝΑΙΑ. .. ώς POSTNATAL *- 


ME - - MADUV 
SAC VITELIN OSOASA 


80 ο e A NN O VERTEBRE | 


3/2:3:4-5/6 178.9: | [EE 730. 10. EJ -- 
“SARCINA (luni) - NASTERE. VIRSTA (ani) 


in T mes gi πας (după 


Tig.14-2. Expansiunea gi regreaia emen henolinfopoietice Lat 


slov gi P l 


“Linia nieloidi generează, de asemenea, gi alte celule. im ` 


plicste în apărare şi anume: plachete cu rol în coagularea sînge- ᾿ 


lui gi inflamație gi mastocite ( similare bazofilelar). cu rol ta 
| ue d (vezi. Sap»; 7 De o 3 | 


4 Care sînt populapitie ὁ de. celule care intră în EER | 


sistemului imun? 
€ Ce origine au gi care sînt fired de * migrare gi περα. 
:. „nele unde se pa tureasăt iE 


14, 2. MIGRAREA PRECURSORILOR SI MATURAREA | LIMFOCITELOR T gi Β 


Există indicii că celulele limfoide din măduva Rugul cete. 
se diferenţiază din celule sugă sînt deja programate pentru a de- 
veni celule T sau Β, Aceste celule sînt denumi te protimocit gi res- 


pectiv, precursor B, . 


. Protimocitele migrează în timus, unăe capătă Sasis 


6119 de celule T. Precursorii B se maturează ca celule B în măduva 
osoasă gi, probabil, gi în splină (18 păsări în bursa lui Fabrici- 
< u8). In acest stadiu de dezvoltare, ambele tipuri de celule sînt 
| morfologic identice; totugi, sînt deja programate penseg antige- 


nul faţă de care vor putea. ρα onse ἈΦ} 
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A PRECUPSUR 
CĂ LIMFOID -. 


τ ο. 
Pme sad 2 


| Tufe-progenitor. limfoid dn "nieloid. Din precursorul ` 
07 lâmfoid derivă, ca urmare a data ierii în micro-  . 
_ ambianța organelor centrale (ex., timus, măâduvă osoa- 
o> aë), limfocitele T gi respectiv B. Originea celule- - 
^ .3er din ua treia Popas nu este încă „e opisat E 
` (ϑαρξ 1.81 55)... ΕΝ 
-34. E ORGANE LIMPATICE. PRIMARE, -SEOUNDARE. SI sst IMUN aL 
; Moon. „TRAFICUL LIMPOCITAR - τς 


CU ss După maturare în organele. linfoide aa (timus, ΜΉΝ E 
osoasă), limfocitele T gi respectiv B migrează,la rată înaltă de. 


109 pe zi, intră în oiroulaţia sanguină gi 8e împrăştie în întreg  - 


. ergenismul populind .(colenizfnd) organele limfatice secundare 
(ganglionii limfatici, splina) gi țesutul limfoid dispers necapsu- 
Jat al mucoaselor, In organele periferice secundare se constituie - 


: lotul sechestrat de limfocite, 1a 
uneori, canale limfatice, lot 


în drumul între organul limfoid central 
au în interiorul μαρια. 


- format din celule aflate 
gi cele periferice, ori migrtnă între 8 
pericerice. (reni cipe " 14-5). | 


care se adaugă lotul de limfocite 
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ganglioni 
limfatici, 


inelul ftonsile, 
adenoide 


τον Im£atici.. 


rentiaz 


. tice secundere conţin celule T . 
gi B mature gi celule accesorii... 6 


+ Aimtatic 
aferent 


ον 185. 


organe limfotice | 
| H nean 


ganglioni | 


Fig.l4-4. Organe gi țesuturi lim- ` 
fatice pajore. n timus se e- 70 


celule T şi în măduva .. 


Yig.14-5. Structura uri. anglion limfatic. Sub capsu- Ἢ 
la de colagen 88 află Eu marginal care este λλαν- 
et de fagocite. Limfocitele gi antigenele intră în si- 
nusul marginal pe calea limfaticelor aferente. In cor- | 


liculi primari 
tex Be află limfocite B agregate fn foliom Polifera- 


proximativ 1012 celule limfoi- 


de gi țesutul limfoid în tota- 


litate reprezintă 2% din greu- 
tatea corpului. Limfocitele 


|' constituie 20% din leucocite- 
- le din circulaţie gi multe au 


viaţă lungă de cîţiva ani. In 


decurs de o oră, 1-2% din to- na 
tal limfocite sînt recirculate 
-$n organism, ... 
^. Supravegherea imunologi- . 

< că impune recircularea pentru . ` 
"a facilita fntflnires între Ἢ E: 
limfocite care sint celule Bo- 
 mnspecifice gi oricare Cintre hen 


osoasă celule B. Or ele limfa- ^... 
: in. à „formele antigenice particulare. 


centru 
sau foliculi secundari care au un ul conţine 


re activă (centru germi nativ)... Paracortex 


mai ales celule T, dintre care multe 89 E 
υ prezintă antigen. Din circulația 


tact cu celule care 


află în con- 


in endo- Ἢ 


f d în ganglion 
pangoink, limfocitele pătrun g si ὮΙ pot pë- 


ul înalt al venulelor specializate 
rÉsi numai prin limfaticele eferente. 
află celule T gi B gi mare parte din plasmoc 


. nnd cordoane. 


In medulară se Ὃ 
ite, for- 


La omul adult există a 
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In organele. secundare, cele douk tipuri de celule se acumu- 
leas în arii anatomice diferite. Astfel, în gangtionul limfatic 
limfocitele B pătrund prin venulel e posteapilare 81 86. localizează | 
en ariile corticale iar descendenţii lor, plaemocitele, migrează 
 . fn direcţie inversă spre medulara ganglionilor traversînă, proba- 

ο bil, aria timus-dependenti; limfocitele T T vin, de asemenea, pe cale 
" ;eireulatorie gi se aglomerează fn ariile paracorticale, 
. Venulele posteapilare predomină în zona de joncgiune între 

 certex gi paracortex şi poaedă un tip particular de celule endote- 
liale, denumit endoteliu înalt. Linfocitele T gi B pot traversa ra- 
pid acest endoteliu dinspre. circulaţia. sanguină în ganglion, circu- 
αξ în ganglion de-a lungul sinusurilor şi pot părăsi gangl ionul 
prin Binusurile medulere, reintrfnd in canalul limfatic eferent | 
' prin care pot pătrunde fn genglionul. următor. sau dun nou în circu- | 
lagia sanguină via yia canalul toracic... .. : 
δ In splină, limfocitele T 8e alone etai. formtnd nangoane 
fn jwa arterelor iici. centrale. ale. corpusculului. lui Melpighi; 
| Pos < Mimfocitele. B tind să se pla- ` 
|8959 excentric în raport cu 20- 
na T şi, ocazional, formează 
foliculi cu centru. germinatiy 
i(conţintnă limfocite. tinere, 
de talie mere), înconjurați de 
macrofage care fagocitează am 
TUN Was venite pe cale venoasă. 

τ A In afera organelor. limfa- 
" hâce: primare (timus, măduva 0- 
 Boasá; 18 păsări bursa lui Fa- . 
; ; .tricius) gi secundgre (gangli- 
 YAg.14-6, Traficul limfocitelor. oni limfatici, splină), în pe- 


Limfocitele 8e deplaseazB între di- riferie există gi țesutul lim- 


ferite organe prin circulaţia sane 
nă şi iMi feri y pot . fatic al 8Submucoaselor sub for- 

aversa endotelii (săgețile) în a- apsulate a 

„numi te organe unde sînt td 6 tem- mă de agregate necaps 

porer. Liwfocitele părăsesc vasele celor trei celule imunocompe- 

pe calea venulsior ou endeteliu - fage sau alte CPA 

“înalt. Se pot. reintoarce fn circu- tente (macrofag: A , 

. Vaţia sanguin pe calea limfatică limfocite T gi B), aranjate 
„aferentă ganglioni limfatici lim- difuz sau ca noduli organizați 


nu 


 Vfütice eferente gi apoi prin cana- | | 
E iul toracic (στ) Ἐκ οκ. ve- avină centri gerninativi. meat 


dn Ea A 
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χοροί este aiaperaat tn întreg organismal “8 în special în ariile 
submucoasei tractelor gastrointestinal (plăci Peyer; în lamina | 
propria), respire tor (amigdale; in lamina propria tracheo-brongi- | 
οὔ). gi urogenital. Rolul acestui ţesut limfoid este extrem de im- 
portant în apărare, yinfnd seama că ariile unde este plasat con- 
atituie porţile de intrare principale ale microorganismelor. Pini 
la un punct, siatemul imun al mucoaselor (10581) de πό in- 
dependent de SI sistemic (vezi mai jos). - 

In sfngele periferic, 65-80% sînt limfocite 7 " 5-15% P. 
" In decursul unei zile, datorită procesului de recirculare, numărul 
total de limfocite circulante este. de νε ori. pai mere decît nu- 
mărul real existent. | | 


„Limfocitele T circuli, ae asenenea,. n în T intersti-- vy 


| ial extravascular al unor organe ca; tegument, rinichi, ovar, u- 
„ter, testicul şi altele. Limfocitele B nu circulă extravascular, 
; Distribuția topografică gi. traficul limfocitar asigură su- 
` prevegherea. imunelogicl a practic tuturor. ariilor organismului .. 


“gazdă, cu. „excepţia unor zone Segregate anatomic de σσ be b 


over celule 1munocompetente. 


| le. Enumeragi organele; 1imfatice primero m secundare, con- 


u. | Stítuirea gi erg tea lor. 
=.. Θ Qe este sistemul imun al mucoaselor? 
c € Ce este traficul limfocitar? Ἢ ; 
; τ Ce eese are dire arte dr liwfoeitelor? 


As MARKER LIMPOCITARI 
o Receptori de pe. nenbrana ` limfocitelor T » (glicoproteine) 
^ sau B (imunoglobuline) sînt genetic determinati gi dotați cu func- 


o pii de recunoaştere a antigenului specific. In cursul: maturării. gi... 
E .diferenyierii, antigenele de pe membrana jimfocitului s sufăr modifi- > 
cări care pernit identificarea ataătului de maturare La a | subpopu- id 


! 194191 căreia ti aparţine. * 


E Limfocitele T gi B etgtigk ας. maturare τμ. specifici ss 
` pentru tot restul vieţii lor gi prin aceasta programarea pan α -— 


, : reacţiona la un singur antigen Specific. | 


. Legarea încrucigată a receptorilor membranari ae către inu- 


A nogen duce 14 agregarea receptorilor într-o arie a suprafeţei un- 
< de formază pete sau o „bonetă”, ceea ce are ca rezultat activarea 

Si funcțiilor. metabolice celulare (transformare blastică) gi intra- 

`- rea în ciclu mitotic Ld diviziune (expansiune clonală). Conconi- : 
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tent are 100 şi diferenţierea celulei B în plasmocit Secretor de 
anticorpi si a celulei T în subpopulații de celule T-reactive; T- 

"memorie, T-helper, T-supresor (citotoxic eau killer), 
(limfokine). : 


T-seeretor 


Celulele B gi T mature pot fi TYPES: cu ajutorul tes- 


telor de explorare a prezenței gi funcţiei structurilor de supra- 
faţă (markeri) dintre care unii sînt expugi în tabelul 14-1 


Tabel 14-1. Merkeri de suprafaţă ai limfoeitelor 


mIcmmErmrrLtlLILLLELILLLEILLIIILELILLÉLLILTLLIILÉIIL-—l-----2z2£2-z2zz2-2------222-- 
Marker Celula T Celula B 
(1) Rozete cu hematii de berbec (rozetM E) | + | Š 
(2) Reacţie cu ser anti-thymocit o s 
(3) Decelarea de Ig de suprafaţă = — me ει ὧν > 
(4) Reacţie cu ser anti-celula B — χουν IP 
(5) Receptor pentru complement (rozetă BAD) r ο. ES + à 


(6) Receptor pentru FclgG: 
a): rozete cu hematii acoperite cu ος pha ace e 
-.igG (rozetă EA). . ο e + L6 us. ai 
| b) "xe de IgG AGE REALI αν TA 


4 celulelé T-supresoare ai. receptor Pe τεᾶ, iar celulele 
neper au receptor pentru Fc LE. 2 


14. 41 diarkari ων limfocitelor T. 


ο ὃν λος 3348 anii din urmă se Uti]izendh f oom "nonoolonóli (vezi 
mai jos) pentru identificarea de markeri pe suprafaţa limfocitelor 


T, Astfel, trei markeri sînt prezenți pe toate limfocitele τι 


Chgt- anticorpul T11 recunoagte Teceptorul pentru globule rogii 


-de oaie (prin care se produc rozete E); 


c - anticorpul T3 recunoaşte receptorul glicoproteinic speci- 
„fie pentru antigen (a cărui cuplare activează vrangformares, blas- 


tích); 
BET | i - anticorpul Tl TL recunoagte o moleculă a cărei fundis a 
eate încă precizati (gi care este prezentă gi pe. limfocite i ` 
e Ali markeri sînt prezenţi numai pe anumi te subpopulejii - 
‘limfocitare: 

V- anticorpul ας T4 T4 (Bau Leu 38a) Σ 
` tru Fc al IgM, prezent numai pe limfocite T-he 
ο Ac Anticorpul OK T8 x 8 (enn Leu 2a) renmen" 


ecunoag te receptorul pen- A 
lper/ajutătoare; E 
e ολ pen-- 
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tru Pe al IgG prezent pe limfocitele T-supresoare/ci totoxice. 
.. In afîrgit, anticorpul TAC recunoagte receptorul pentru in- 
tarleukina-2 (IL-2) gi este prezent pe limfocitele activate. Ἢ 
l In condiţii normale, raportul T-helper/T-supreser 1a adut | 


“este în medie 2,2 (valori extreme 1, o - 3,9), 


14.4.2. Markeri ai limfocitelor B 
Limfocitele B sînt definite clasic de presenta μμ 


nelor sintetizate (endogene). Moleculele anticorp sînt inserate în 
membrana celulei unde funcţionează ca receptori specifici pentru 


antigen. Sînt indicate prin 
ub a e poor 
Celula 8 de soarece ude d RUIT | sIg = Ig de suprataă. ` 
T. T Jac od ..  Moleculele receptor de pe 


tice cu imunoglobulina particu- 


lula după transfornarea ei în 
plasmecit: IgG, IgA sau IgE. 


pul de Ig-receptor de pe mem- 
te IgM, apoi IgD gi 18 maturi- 


tate devine tipul pentru care 
celula a fost programată să-l 


Pig.l4-T. Merkeri de cugarapl. ai secrete (de ex., IgG) consecu- 


celulei B de soarece gi de om oB - 
J tul specific. (Există date ca- 


 .re arată că celulele aflate în curs de maturare posedînă receptori 
Igi gi IgD funcyioneazá ca celule latente în răspunsul imun A griper 


gi ca celule memorie în răspunsul secundar) . 
Practic, Ig de suprafaţă sînt decelate prin colorayjie imuno- 
fluorescentă cu ajutorul anticorpilor marcați cu ώρας speci- 


. fici pentru Ig respective, 


Deoarece gi alte celule pot ataga ACE Pu pe suprafaţă 
molecule Ig (ex., monocite gi unele limfocite T care posedă recep- 


| tor pentru Pc al Ig), coloraţia imunoflueresScenth va decola gi ase- | 


menea celule, în afară de limfocite B. 


A. “Ta afară de. 8Ig, pe auprataţa majorităţii celulelor B.! matu- 
fet re se ana d Buen parkeri: ` | | σος 


 Aimfocitele B mature sînt iden- . 


| lară pe care o va sintetiza ce- 


In cursul maturării însă, ti- T 


brană se modifică: initial es- ^ 
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i - Produgii. eonplexului major de histoconpotibilitate. (uic): 
de clasă 2 (Ia 1a goarece; HLA-DR la n. cu funcţie impur tentă 
l în reglarea răspunsului imun,  — 
~ Receptori pentru complement CR] ( pentru 03b) gi CR2- 
(pentru C) care mediază activarea celulelor B de 
tele complement produse fn cursul inflamajiei. | 
- Celulele B umane poartă receptori 
pentru virusul n 
Barr (EBY-R). . | gan 
-0 subpopulaţie de celule B umane poartă, de asemenea, re- 
- ceptor pentru eritrocite de goarece (ME-R) prezent, se pare, pe ce- . 
lule B imature (împreună cu T1) gi constituind Andiontor disguos- = 
3 tic pentru boli IAsopc elis etati ze! | 
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către componen- » dis 
| | Ó 


e Care sînt markeri 4 de Să ă a “ο να T | 
e Pare aint" poet em ii îndeplinesc? D p 
n ile 4 evi er 
celulelor Ts y = denyi e a receptorilor. 


κ“ 


Ma. 5. Celule ΤΩ seu μα treia populayie» . iai | 
κα "Există o populaţie de celule limfoide (a căra origine . date 
e probabil tot aidara pu lipsite de markeri T sau B gi care Ἢ 
| | "poartă receptori pentru Fc al 
| 1800 (RFeIg0). | ο 
EI “An unele caractere comune - 
 |;:'eu monocitele gi chiar unii ! | 
| markeri. T, iar ultrastructura | 
justifică denumirea de „linfo- 
„câte mari granulare“ (LGL). u i 
„Această a treia populaţie 
"de celule cuprinde, se conside- 
NR D uum ι, "ἐν, à 
© majoritatea celulelor 
` pativ citotexice (NK = natural - 
killer), care ucid nespecifice . 
"celule tumorale gi celule in- 


|. Fig.14.8. Markeri de suprafaţă a ^ fectate cu virus δὲ 


Mord η dte gi de om -- tatea celulelor K Lov 
(după T Roitt). με majoritatea come 
celulelor citotoxice dependente . 


fe înțesept, emi à (anoo Sntiboty dependent cellular epteterte, 


- 


} 


c15) cae mii mzsepemeg αλ an τεστ: apa 
sist legaţi la receptui ἵππεξ παὶ Does caml3 T7. E 

detali εαἰπιεῖε: οπᾶν" Tr ofa, πατε alcuni dux 
celle de limi pini στ gi die 91:15 τε: E Imm. 


Cs comerte perinti eelulele ni” [a ta | ` 
gi ce fumejii κατ τ ved 


Constă din seca srecimenisl cm ce Emo lee fa qami ðe 
ls expunerea iniţială (ραπ prima wD 1 w imnapm pînă τα 
producţia de azticorpig ds celule σος τοτε (sfecitor şi de memaciac, 

Epua la immer se poate modro: prix: 


- ingestie serie prim trestia à 

- iMalare îi abeertlie prin merean Crectelwl reapirelur 
- ixfecyie; 

- eee eirecUi prin weriere catanată. 


După penetrarea aniigemmici în ţesuturi sau fu cmene, 
se instituie reaciis inflamaterie mespecifici celulară (a rifo 
cita, polimsrfonccleare, macrofwge, celule retiegle-awbeteliale', 
care dace la degradarea, elizinsre& seu pechestrarea materialului 
străin. Majoritatea aniigenelor pot fi efectiv eliminate fn acest 


* 


Alte antigene însă sint ,prelucrete"* de saire (vemi mai 
sus), eliberate pe suprafaţa acestuia ori execitate delidarate in 
eireulagie), fenomen urmat de contactul cu linfocitele de ο 
tere, „predarea informaţiei”. 

| Imttlnirea antigenului prelucrat (de pe wacrofwg san liber? 
cu limfocitele şi rescjia acestore poate avea le «πὶ eàreulajie 
eri fn jesute limfatica periferice (vəsi mai joa). 

Celulele care răspund la atimul antigenie primar atat lafo- 
cite T mai ales, B sau andele, în funojie de caracteristicile imn- 
negenului gi de progranarea limfocitelor Tevivgine. 

Wecunoagterea antigenului de către Yimfeetiul T este urmată 
de proliferare gi diferenţiere în numeroase celule Temembrie, celus 
le T-reaotive (efector) antigen-apecifice gi predusjia unei eanti- 


tNji limitate de anticorp de clasă IgM (eare nu pare să fie depen- 
dent de celule f-helper). x 
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Răspunsul este deplin 


ni: virgine ; „dezvoltat după 4-7 zile de 


18 expunerea organismului la 


fă | | | antigen. | l 
Za LT . ` Sediul reactiei (proli- 
ΑΣ | ferării linfocitelor) depin- 

/ | -. | ide de locul de pătrundere al 
| eub οδός . . jimunogenului; celulele T care 


/ 


„7 travasculare pot reacţiona : 
Fi - | chiar la locul de pătrundere, 
/ RASPUNS în timp ce celulele B gi alte 


y ἰ 
Ζ SECUNDAR celule T fntflnesc antigenul 


in ganglionul limfatic regio- 
nal care drenează sediul de 
intrare. (Normal, prolifera- 
| | rea nu are loc în sînge sau 
Fig.15-1. Expansiunea clonal pri- fn canalul toracic). 


/ 
΄ 


/ f 
+” celule ερ ` 


celule memorie κ 


pară gi secundară a limfocitelor ca 
răspuns la stimulul prin antigen = donyl, linfatic 
Specific. astfel stimulat se. produc mo- 


dificări celulare care reflectă procesul de proliferare gi diferen- 
fiere a limfocitelor: în prima fază ganglionul apare hipercelular 


(sinus plugging), toate sinusurile din regiunea paracorticală (ti- . 


mus-dependentă) sînt pline de celule aflate în transformare blas- 
tick gi proliferare, apoi procesul se produce gi în zona medulară 
şi sinusurile medulare. Nei tirziu, pe măsură ce scade celularita- 
tea paracortexului, se produce hiperplazia foliculilor din zona 

corticală (timus-independentă), iar ganglionol se măreşte, devine 


‘dureros. După 5-7 zile, în sinusurile medulare se observă plasmoci- . 


te gi celule imature (blagti plasmocitari). In limfa eferentü gi 
în circulaţia periferică creşte concentraţia de anticorpi secre- 
taţi de plasmocitele care nu părăsesc ganglionul d. 
In splină survin modificări similare în cazul expunerii ma- 

five intravasculare la antigen, aga cum are loc în septicemie, Lim- 
focitele se acumulează în foliculi malpighieni în care, împreună 
cu activarea histiocitelor în lungul sinusoidelor, duc la spleno- 
megalie. | 
EX După primul contact de răspuns la imunogen, persoana respec- 

tivă devine sensibilizată: posedă un anumit nivel de anticorpi spe- 


MEMOLE 
| ὀοορφθφο «-— 274727) 85 deplasează în spaţiile ex- 
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eifici fai de acel imunogen "i un număr crescut 49 limfocite T- 
: memorie (sau gi B-memorie) capabile de recunoaştere a ο ράσο 
„dai respectiv, 


Limfocitele „În repaus" (tn μη acele cu memorie) PTecir- 


culá $n gesuturi gi.organe limfoide (vezi mai sus) pe cale gangui- 
“mă gi canalul toracic permiţind supravegherea yesutelor gazaü pen- 
tru surprinderea microorganiemelor invadatoare, 

Modificările induse de contactul primer conferă deci orga- 
 nismului o responsivitate crescută la contactul repetat cu acelagi 
 imunogen (sau cu unul foarte asemănător), expunerea de astă dată 
. chiar 1a doge foarte mici fiind de natură să declangeze un Jg 
important, 


15. 2. RASPUNSUL IMUN SECUNDAR SAU. ANAMNESTIC se . eh la un in- 


divid sensibilizat. Evenimentele biochimice, celulare gi tisulare, τὸν 


similare celor din răspunsul primar, sînt mult mai intense (cregte 
atit numărul de limfocite cu funcţii de memorie gi efectoare cft 


şi concentraţia de anticorpi în circulaţia periferică), nai rapide 


gi cu unele diferenye calitative. Astfel, clasa majoră de anti- 


corpi produgi este IgG, Sinteza lor fiind dependent de reglarea p? 


E rece secundar de către limfocitele rara aia A 
a „ Proliferarea limfocitelorT ο, Diferenfierea In plasmocit 


specific reactive... formator do 26h 
efector) ; EON TEC d | e an ICorp. : 


Anticorp : : 
lgG/lgA . 


Ἂς, . .R esentere schematică a evenimentelor în is 
niri Repr secundar; stimularea diferen πως 

> Vămfoeiteloe T- gi opresor (i intervenţia limfoc 5 

ΕΣ lor T-helper gi -supresor (după Tucker gi Nekemura). 


Intructt limfociiele mreacţioneasă 18 determinanjii Zi m 


der celulele B la cei TERE (vosi. TA € sens 


Scanned with OKEN Scanner 


- 164 - 


ligat numai la bapten nu produce răspuns iman sécundsr (lipsegte 
semnalul T-helper). (Efectul produs de purtător poate fi. substitu- 


4t prin transferul la animalul Bensibilizat de limfocite de 1a un i 


donator alogeneic; efect alogeneic). ? 

Capacitatea de a monta un răspuns imun secundar νοῶ, 
81 denotă imunocompetenţă gi imunorespongivitate, funcţia normală 
a întregului sistem imun Intrucit, la realizarea acestuia, parti- 
cipă atît mele ? ett gi B. 


15.5. COOPERAREA INTRE CELULELE T ST B este esenţială pentru pro- 
ducerea. răspunsului Anan.. Astfel, un răspune fag de anumite h&pte- 
ne are 1oc numai dacă participă gi celule T-helper aflate în inter- 
acţiune cu proteine-puPtátor a haptenei. Pentru celulele B, nevoia 
de coeperare cu celule 7 este în ο... de natura E 1 & 
| antigenelor (vezi gai jos). ` | 
Oricum, pentru a se obţine SN mari de anticorpi IgM 

T IgG, este. necesară cooperarea T - B, chiar dacă şi în lipsa ce- 
lulei T se obţin mici cantităţi de anticerp. Producţie de: anticorp 
168, IgA şi IgE este „puternic legată de presanţă (participarea) = 
limfocitelor ` T. gov 

Sa demonstrat că lipsa de răspuns în anticorp Tea. poate -- 
ne 4er (1) activitate T-supreser exagerată, sau κά ο. acti- 


Dei s uiti s-a. precizat c limfocitele T-supresor constau 


i$: două .subpepulayii: una reactionéázi nespécific frtnfnd sinteza ; 


de Ig ier cealalti este ántigen-specifici inhibtnd sinteza catego- 
rie Mei de anticorpi. 4 | 


Stat βεμομᾶ to 'entigebe e T odependente acele materiale care, 
pentru a declanşa un răspuns imun, necesită a fi ‘recunoscute ‘atit 


| de limfocite Seti şi B. f-depéndente 
bacteriene, virale, celulare ( vezi fig.15-2). 
Există un număr redus de antigene (tabel 15-1) care pot ac- 


tiva celulă B să producă anticorp ' Independent de ajutorul. celulei. 
% denumíte antigené ff-1ndependente (T-ind, ). Antigenele Fim. 
sînt de regulă molecule mari polimerice, eu determinânţi antige- 


mină pot activa | 
nici repstitivi. In concentraj 19 Ρ 


ii mari antigene ‘z 
et alte clone B sa: afara celor apăcifice, deci pet. induce act va- 


sint maj joritatea isesi 
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rea polielonal áa celulelor. B. 


“In concentraţii joase activează însă numai celule B care - 
poartă receptor specific. 


re... -— 
Tabel 15-1. Antigone 7-10 ependénte 2 
| Structură Activare Resistent ă 
| Antigen | Mo | policlonalá 14 degr 
| Lipopelisabaride ( (PS) - Pu XC LINDE E 
: Pico Li MM ȘI PR Ρα ml pa 
| η aminoacizi une M RR a Ea A ert 
lină bacteriană , e ge Do eei AE 


— imun la antigene T-inà este mai as, mi | precoce, - 
constă numai în 164 si nu „induce memoria . it Nat : 


Proliferarea limfociteloer ( trajet érmeroá. blestieli) peate fi 


, erga in vitro prin cultivarea limfocitelor în prezenţa antigenu- | 
ui specific care va activa exclusiv clonele de celule care posedă ` 

erui specifici adeovaţi. Antigenele microbiene avînd o struc- - 

tură complexă vor induce, de regulă, o activare ων sau mei cu- Er | 


rind peliclonalá însă specifică imunologic.  - 
Aga cun 8-8 văzut mai sus, limfocitele pesca pe membrani 


gi alte molecule cu proprietăţi. receptor, comune l& toate sau la. D 


multe subpepulații limfocitare, independent de capacităţile lor 
de “recunoaştere imun specifici. | 

| ^" me aceea, cultivarea în prezenţa de 1 lectine mito e este | 

eh urmată de activarea_ oliclonalk nespecifică celulelor limfoide. 

i  Lectinele mitogene (mitegenii) sint proteine derivate din 
diferite plante gau bacterii care leagă £ncrucigat determinanji ` 
carbohidrat specifici de pe suprafaţa celulei inducînd modificări 

| intracelulere cu formare de limfoblágti Aoiniter μας + eere 

ate in vivo indus de antigen). : 

τα. To aie ete e, (PHA) gi μμ A (Con A) stimo- 
leazü limfocitele T (de om şi şoarece), ks one mitogen 


Numeroase antigene T-ind sînt foarte rezistente la » degrada- E 
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; (PhD gi 1ipópolisaheridul (LPS) a bacteriilor gram e negativ, limfo- 
citele B umane s respeetiv, de goarece. Ἢ 


e Care aint căile de pătrundere e antigenului în organism a 
d unde -este sediul "reacției imune în raport- cu aceate 


τ 
^ e = ce constă ο... esenţială între. răspunaul imun 


meri n cel secundar? i 
e ξο modificări se produc în genglionul limfatic în cursul " 


răspunsului imun primer? Der în splină? 
ϱ in ce constă cooperarea T - D în răspunsul imun secundar? 
€ Ce diferenţe sînt între antigene T-dep gi T-ind? 
ϐ Ce sînt lectinele gi de ce induc Sati var ei αν 
MUI oci a limfocitele? "n 


ii 


xe este regiunea tin genen alcătuită dintr-un. agregat de 
gene Ca şoarece denugit H-2 şi amplasat pe cromozom 17, iar 18 om 
| denumi t ELA amplasat pe cromosom 6) a căror produgi fenotipici ex- 


16.1. ARANJAMENTUL SI FUNCTIA GENELOR WHC 
| Genele MHC sînt grupate în subregiuni codifictnà proteine/ - 


 polipeptide ου 4. diferite. 


16.1.1. pa gearec e complexul H-2 este fuplirgit în 4 subregiuni, κ, 
1, 8 gi D, care νά τι οὔ antigene MHC (proteine) de trei tipuri, 


structural, serologic gi funcțional diferite: 
wi - proteine de clasa 1. eonstfnd din două PERTE dintre 
mai mare este te codificat de MHC gi legat covalent de pas- 


C; 
croglobulina codificat în afara WH 
pe nd din Δουᾶ popțite: eaeciate ne^ 


“eare, cel 
- e de clasa 2 consti 


cra, e reprezentate de componentele compte- 


- proteine de clasa 5 


Sa codificate de MHC. v 
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16.1.2. La om complexul HLA are, de asemenea, patru μας D, 


. B, C gi A, dintre care A gi B exercită funcţii analoage subregiuni- 


lor K gi D la gosrece, adică proteinele de clasă 1 apar ca molecu- 
le de suprafaţă celulară implicate în recunoaştere de către celule 
T-citotoxice (killer). 

Regiunea D le om, anelog regiunii I la goarece, dengine. ge- 
nele pentru proteine de clasa 2 implicate în cooperarea gi inter- 
acțiunea celulelor sistemului imun. | 

Proteinele codificate de regiunea 1-goarece şi D-om sînt ge- 


| nerie âenuni te anti gene "I8. 


La şoarece, intensitatea răspunsului imun a fost găsită de- 
terminată în parte de „genele răspunsului imun (Ir-gen e) situate 


în regiunea Β-21.΄ 


36. 2. DISTRIBUTIA CELULARĂ A ANTIGENELOR MHC 


La om, toate celulele nucleate poartă, în ste plz varia- ge E 
te, antigenele codificate de regiunile A, B gi C (proteine de cla- ` 


să: să lt BLA - å, B, €), în timp ce antigenele codificate de regiunea 


D (proteine de clasă 2 2: HLA-D) sînt distribuite ολ μιά, analog 


antigenelor I 1 goarece (vezi tabel 1 η 


Tabel 16-1: Distribuția tisulară a ως. MHC 


ZmEZELZLEZIZLZLIEXIIZZEELLZZELIZLLILZZILIZLZZZLIZILIILIELZLILLILILILIEZXIDSZIIX 


| Diatribojia tisulară a antigenului | 


vU. oa .- toate celulele nucleate gi plachete | 
Ke D, b. Εν 8 - eritrocite (numai la TY: 


ma: 


“limfocite B 
macrofage 
monocite - 
celule epiteliale (7) 
celule melanom 
celule T activate (om) 


1 
4 
EN 
Ni ? Y 
kJ 
ιτ τι ι Ai 


ET AGRAR: v7 Ὁ =~ limfocite T-supresor 


e πι ορ ποινών ποσο TI-ZEEZ Zzzusasas tudinis énf σας 


ο Ce este MHC gi ce faneţii SEO ip are? 


. € Care este aranjamentul genelor MHC (1a aparacei 18 ος) -.-." 
(ἀρᾷ. au an 


„gi ce acies n celui antigenele nele MH 
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16.5. FUNCTIILE ANTIGENELOR MHC 


Antigenele MHC au rolul esenţial în reacţiile de recunoagte- 
re imună (fig.20.1 ). 


16.5.1. Celulele T citotoxice (Tc) implicate în recunoaşterea gi 
„respingerea celulelor infectate cu virus gi a grefei de ţesut stră- 
. in (alogrefa) execută această funcţie de ucidere numai atunci cînă 
celula-ţintă poartă pe membrane antigene MHC de clasă 1 (1a goare- 
ce H-2K, H-2D; la om HLA-A, HLA-B) de haplotip omolog gi exprimă 
pe membrană, în asociaţie cu acestea, gi enti genere străine (vi 
ral; tumoral; de histocompatibilitate). 

„Dacă celula infectată cu virus este de haplotip diferit 
(provine de la un alt animal infectat cu acelaşi virus), celulele ' 
T-citotoxice nu vor ucide ţinta. Acest fenomen este denumit cito- 
toxicitate restrictivă de haplotip gi ţine de faptul că celula "c 
 recunoagte o structură specifică rezultată din asocierea între pro- 
dugii MEC de clasă 1 gi antigenul viral, un complex realizat la ni- 
vel molecular sau celular. | 
Sînt două ipoteze despre modul în care celula Tc recunoagte 
“antigenele viral gi MHC pe celula ţintă (fig. 20.1). 

(4) recunoagterea independentă a celor două anti gene prin 
doi receptori diferiţi de pe celule T; 


(11) recunoagterea asociativă în care o coubinayie între an. 


ti genul viral gi NEC pe suprafaţa celulei are ca rezultat altera- 
rea conformaţiei moleculei WHC (self alterat) gi este site 
de un singur receptor de pe celula T. 

Dacă receptorii limfocitului T sînt saturați eu virus liber, 
citotoricitatea faţă de celula yintá infectată cu virus este inhi- 
bată, Prin eliberare de antigen viral liber („antigen capcană”), 
celula infectată eludează uciderea de către Tc. 

„Băucarea“ celulelor T imature de a recunoagte gi diferen- 
ţia self de non-sSelf are loc în timus gi în acest timp celulele T 
 efnvayl* să distingh gi devin citotoxice restrictiv de hapletip. 


` 16.3.2. Celulele T-helper (Th) 
© Celulele T-helper recunosc antigenul pe menbrana macr macrofage- 


lor gi limfocitelor B în aceleagi condiţii de restricţie în func- 
gie de haplotip gi anume, atunci cînd antigenul este exprimat însă 
în asociaţie cu 11 κο de clasă 2. In soont cas antigenele i 


- SO 
στ. ο -- 
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Ia (produgi de regiunea I 18 goarece gi D 18 om) au rol de semnale 
de recunoagtere între celula care prezintă antigenul (CPA) gi lim- 
focitul Th. "ar PSU | 
9 Care sînt funcţiile antigenelor MHC? 
@ In ce constă esenţa p riot atm de haplotip gi ce aspect 
particular are la limfocitul T-citotoxic (supresor) gi 
T-helper? - i won n í 


@ Ce este un antigen capcană gi cum protejează celula in- 
fectată de uciderea prin limfocit Te? . - | 


17. ASTICORPII.(=IMUNOŞLOBULINELE) + ȘIGUSTURĂ. SI „FUNGI 


17.1. IMUNOGLOBULINELE (Ig): ^ 
X (i) sînt un grup de glicoproteine prezente în serul sanguin 
(vezi fig.17-1) gi în lichidele tisulare la toate mamiferele; | 
qoe N il BLUE AME RE : (ii) sînt un produs al sis- 
„tenului imun adaptiv, elaborat 
atunci cînd SI vine fn contact 
cu molecule străine imunogene; 
(444) ca element efector al 
răspunsului imun, au capacitatea 
de a se lega specific 1a antige- 
nul care le-a indus producerea; 


albumina 


lor superioare (inclusiv om) e- 


— . | 
1 ZTM, | | . xistÉ cinci clase distincte de 
E Dac rN Ig: IgM, IgG, IgA, IgD gi IgE; 


Fig.l7-1. Imunoelectroforeza 88- (v) τά este anticorpul pre- 


cată dis- ^ dominant în răspunsul imun pri- 


rului unan., e i 
"Xriburti& cleselor majore: "d mar gi 1ρ9 în cel secundar. 


u 
IgA, fg gi IgD (după I.Roitt 


17,2, STRUCTURA ANTICORPILOR E | 
| Toate subunitățile moleculare ale imunoglobulinelor au 0 


structură aseuănătoare; fiecare constă din patru lanţuri pelipepti- 


dice; două lanţuri grele (H = heavy) identice gi două ugoare (L = 


light) identice (denumite astfel după greutatea lor moleculară re- 


lativă) care sînt legate între ele prin punți disulfidice intra- 


„gi întercatenare, realizind o structură de formă Y (fig.17-2). 


Există cinci tipuri principale de lanţuri grele (denumite 
M%, α)ό, € ) determinfnd cele cinci clase Ig: IS, IgG, IgA, 120 


(iv) la majoritatea mamifere- : 
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Clasa. ᾿ LenQjuri — ο... Sub- moleculară “ὍΘΙ. ` Semi- ο. fa din Proprietăţi 
do. greu uşoare supli- sub- clase (kilo- sedi viaţa ~ adult total biologice 

Ig. ONUS . mentare unităţi | daltoni) de 8 ps (mg/ 100 ml) p 


g^ UU EK X J m Ta: ὁοτο K: E 1 45-150 | 10 . Apar precoce în ráspun- 

- La PA GU D Ve d σα ET ze ; ολα, Taia (125) sul imun eficient.Opsoni- 

i dv Să ς alo κείν ο νο t C DE "s -.  geazá,aglutineazá,fixeazá 
"A Lgs od E A Aa: | ον ωρα E d LS e e ca pe te ÎN | C, Anticorp principal 
deme i νην νο, μα RENI ερ... pentru polizaharide bao- 

E NC ud. ἳ E^ ΤΙ ει νερο" “ΝΗ < ! i terii gram-negstiv. 

-IgG ..) KA UT TAE aep IgG, 7146. | τὸ 23 120-1500 ^ 70- . Cel mai frecvent anticorp 
NIE c ΜΗΝ. ou ert e atestati amer y TED (1200). . 75 ^ mai ales extravascular. - 

| | | M : Ae E Apare în lichide biologi- 

ze IgG, ete on Mee DET quc Ne TENE ce,trece prin placentă; 

q.- 4$ os E os. νον κ __subolasele 1,2 gi 3 fi- 
purs "νέην os muet CI M eu C PIIung c LEGS. Ὁ ος αθασᾶ Ce Anticorp prinoi- 
ege cum CS E ne ud BEAD PUR EC TO GET tte asl ο μμ ἴδ φατε, “δ `. pal pentru toxine, viru- 

E NE ον ut E lv. nap «pm Dy cote v UNE. VINCIT BRE „>. "gBguri,bacterii. | 
(gh. ο κλ:. Ὁ. 1, 1g. | 170 7-218, 6, 90-325 . . 15- Ig principală în secreția 
DT ο ae, QUER SE. l aaa Ll 0210) < ,20 .. sero-mucoasàá a mucoaselor 

εἰ ; πο. colostru,lapte. 
T wi. Prezent ca urme în seore- 
jm Vx “ii seromucoase. Legat la 
mastocite gi bazofile. 
RID. | dol "ψ ise : - pie elas Lord 7 an dE me 4 Mediator al alergiei 

"uu ebd ad i, CE qao ară eria, 2 i e EO Ew τος rap LR &topice. Indicator aL 
 IgD d REAL. EON ο αν e > wey open Ro Td ETT ae d | . infecţiei parazitare, 

NEA a Κλ PE er a ni: 180 Mx. ο dM cM l Nu se cunosc. 


m deat 19 legare (Joining); SC = componen ta secretorie;. . 0'= complement. 


ο kA 2000037 500 0 899.5 7088 ος 


| x E respectiv IgE 
x P = (vezi tabelul 17-1). 
> Sint două tipuri de 
| , lanțuri ugoare, k gi 


Cole cinei clase 
. de Ig Qiferă între e- 
. 1e prin dimensiuni, 


sarcină 
e activare τοὶ , Compoziţie 


(IgG si IgM) σε fn aminoacizi gi con- 
e le org ee la mistodh 


Regiunea HR C2 Lle—l 
„balama „= | 


Regiunea Fab 


| e ronde pacer (1ο " ecărei clase există, 


Pig.17-2. Dia amă ilustrină molecula I „În plus, o remarcabi- 
(75) Capetele aminoterminale sint lee 1ă heterogenitate. In 


le (V) atît a lanţului greu (H) cît gi ugor e 

(L) denumite oi iniia Vg gi ... v. οἷαρ electric '/elec- 
Restul ο (ο) ὁ are ο structură ο... ος *roforezü) Ig migrea- 
constantă (C), Cp pentru lanţul ugor gi ect i» : 
âomeniile Cpl, Ca2 gi CH5 pentru enya „ză cu freoyiunile $i 


greu. Plexibilitatos „regiunii balama” per- xc P din serul normal; . 


mite &justsrea 18 epitopi a celor două se- 


eii Fab de legare 18 Antigen (după I.Reitt). IgG este mai hetero- . — 
gen, 1n timp ce csle- . 


lalte clase au o mobilitate mai restrinsk 18 regiunile d (rapidi), ος g 


P (lentă) (vezi fig.17-2). ES 
τρᾶ, 165 gi IgE sint monomero. nn Sons Cou din două 1anşuri 
 grele gi două ugoare. 


Tai este un polimer format, in cinei molecule (19 lanpuri. Em 


grele gi 1ο lanțuri ugoare),. Aer DEA. se p oris sub trei ferme: 
monomer, dimer gi trimer, ^" ` 
Au fost identificate gi Tanel aoplisentare. ea X pingi com- 


ponente ale anunitor imuneglobuline: un lang de legătură (lanţul J ). 


înnoadă cele cinci subunități ale Ig gi cele două sau trei ale 
IgA; IgA de pe suprafaţa mucoaselor posedă un lanţ polipeptidic su- 
plimentar, denumit componenta secretorie (80, componenta de trans- 
port) care este sintetizată în celulele secretorii ale mucoasei gi 
aplicată Ia molecula IgA. 


17, sa, Fiecare ΜΉΤ Ig (în forni de D este Ν᾽ đa- 
“torită faptului că este compusă din două regiuni diferite: o regi- 


si bazo fil (fg E)  $inut în carbohidrat, 
e legare la antigen * legare πος nonoii șa) iar în interiorul fi- - 
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une variabilă (domeniul V) implicată în legarea 1a antigen gi ο 
regiune constantă (domeniul C) care mediază legarea moleculei Ig 
la gesute gazdă (celule din sistemul imun; fegocite) gi 1a primul 
μερὶ (C1) al sistemului complement. 
Regiunea constantă (Pc) este alcătuită din secvenţe de peg 
. noacizi (capătul C al lanțurilor polipeptidice) care, în cadrul a- 
celeiagi clase Ig, prezintă relativ puţine diferenţe. 

Regiunea variabilă (Fab) este plasată 1a cele două capete 
distale ale I-ului N, amino- gi secvențele lor aminoacide diferă 
la diferişii anticorpi. Microscopia electronică arată că aceste 

„regiuni, concave, conţin sediile de legare la antigen ale molecu- 
lei anticorp. Spectrul mare de variaţie posibil a secvenţei amino- 
acizilor în sediile de legare şi configuraţia lor tridimensională 
. conferă anticorpilor specificitatea (vezi mai jos). Fiecare cloná 
de celule B, după diferenţierea în plasmocit, poate sintetiza o 
singură secvenţă specifică de aminoacizi în această regiune. 


17.3.2. Bazele genetice ale heterogenițăţii anticorpilor au fost 


recent elucidate: m RNA pentru un polipeptid Ig este construit 


prin legarea împreună a multiple RNA provenind de la multiple gene 


. DNÀ care codifică dirette părţi — domeniul C) ale e 
 peptidului. | | 

Variabilitatea anticorpilor este de trei tipuri + 

ο», 44) Variația izotipică ţine de gene prezente la toti mem- 

brii sănătoşi ai speciei (gene plasate în SIME speciei) gi care 
generează izotipurile de lanţuri grele (11, M, x, 0, € ) gi uşoare 
(A, K) care constituie clasele gi subclasele ies | 

(44) Variația alotipică yine de variaţia genetică în interi- 
orul speciei, legat de alele diferite pentru un acelagi locus, deci 


nu toţi membrii sănătogi posedă un acelaşi alotip sau nu toate va- 


riantele alotipice sînt prezente 18 toti membrii speciei. Alotipu- | 


. rile survin mai ales ca variante & regiunii constante a lanţuri 
grele (ex., varianta 28 a IgG? are fenilalanina în poziţia 456). 
(iii) Variația idiotipică ține exclusiv de domeniul varia- 
' bål (în special în regiunile zise hipervariabile) ale lanțurilor 
grele gi ugoare (fragmentul Fab). Bazele genetice sînt încă incon- 
plet elucidate. jdiotipurile -atnt, de regulă, specifice pentru o 
elonÉ individuală de anticorp (4diotip privat) dar uneori sînt co- 
mune 18 clone diferite de mere (181ο14Ρ publie, eros reactiv 


ee 
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sau recurent). Iàiotipul este, deci, Bpecific pentru fiscare be. 
culă anticorp. 


11.5.5. Clase, subclase gi specificitate 

Clasa, subclasa gi specificitatea imunoglobulinei produsă 
de fiecare plasmocit diferă în acord cu imunogenul care reacţio- 
' nează electiv cu receptori prezenţi pe suprafaţa limfocitului B, 
virgin sau memorie, programat pentru recunoagterea deterainantului 
antigenie respectiv, 


„Răspunsul imun este μα deoarece constă din o diver- 


sitate de clase, subclase gi de conforaaţii ale fragmentului vari- 


abil (Fab) a moleculelor anticorp, conform cu numărul de determi- 


nanti antigenici ai ᾿Ἀπαορθοθαλα], ο 18, si Ἐφοαωνίας de - 


limfocitele B. 

| Heterogenitatea răspunsului depinde, sei, atît de structu- 
ra gi determinenjil antígenici ai imunogenului prelucrat de macro- 
. fage, eft gi de dotarea cu limfocite programate ale gazdei. In ge- 


neral, imunogenele mari, cu mare nunăr de determinanti antigenici, zat 


induc răspunsuri imune foarte heterogene, iar imunogenele cu com- | 


poziţie uniformi, cu determinanti posedind aranjamente identice sau y 
strîns 1nrudite, pot cauza un răspuna mai omogen exprimat, de exem-. X 
plu, în nastopi de ο πας. clasă, cu ο 11.1 tat de reacti- . 


vitate. 
| Majoritatea imunogenelor - (microorganisme) sint heterogene 


D dau răspunsuri, paliaarte; seu imun A " de convalescent, este e 


E heterogen. 


- 11.4. POSIBILITATI DE CERCETARE a | relapiilor Mc TER A ale A i 
. moleculei anticorp au fost, inițial, fragmentarea cu enzime proteo- "y 


litice; papaina, o proteină vegetală, scindează molecula în dou 


fragmente univalente denumite Fab (fragment antigen binding), fie- u 


care constind din regiunea variabilă a lanțurilor M gi L care in- 


clude sediul de cuplare la antigen, gi, separat, un fragment, denu- ^ 
mit Fc (eristalizabil), care constă din cea mai mare parte a regiu- 
nii constentej pepsina separă un fragment denumit P(ab)2 care con- . 


ține ambele valenţe ale moleculei anticorp. Ὃ ; 
Prin ultracentrifugare se poate determina coeficientul, a 

` aedimentare a fiecărei elase de imunoglobaline: 1Η are i 7: F 
re coeficient de sedimentare - 19 S, iar acela al e oste de . 


cel mai me- ; 
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I nn cuie de Ig gi enume: 180, 2,5 4» 184,2 8i 
δει, 2 nţieri pot avea gi semnificaţie practică, une- 
1e funcții specifice gi biologice fiind legate de anumite subclase, 
de exemplu: IgG, nu activează complementul gi nu se leagă 18 mono- 
cite, în timp ce celelalte trei clase posedă aceste funcţii; 186. 
are o € de ape ze ή mai scurtă decît celelalte eubclase, 


(I gi ige) j transfer specific prin bariera y placinta (IgG); ata- 
garea 18 receptori pe membrana "bázofilelor gi m&gtocitelor (12); 


fixarea prin receptori. pe limfocite B, monocite, ' celule anule” , 
crofage gi PMN (IgG). Aceste funcjii sînt foarte importante atít 
pentru apărare ett gi în ο... ας leziuni imunologice mor 


tabel 11.18). 
Tabel 17.1. iproprietügile dmunoglobulinelor umane (Ig) 
ME SLM 


IHRE HR CARRITO CE PUN ZAR TOU pr UMP ο ET IN NÉ 


, Pes 


Propis eui Bic 168, Igt, τεῦ 1, Im E ερ τε 
 Pizarea 'conplenentuluf μ΄ * æ r to 


uL. 
IR 
+ 
[| 
[| 
i 
[| 


| Transfer placenta Eu "wm 
Atagare 18 receptori. af : ES 
celulari pe: -- ΜΕΝ Et κο LT pt aia i δν 3 
--mononucleare . se se M Norm ο. ^ - 2 
- neutrofile qe od PESE. +. 3 e e - Ανά 
- tocíite/bazo 6. - pipa i. -. 9-9 
- - Mimfocite T Tg B. Φως νι 6 V6 - + 
7 plachete- ὁ i» cho cei E go 
D ur S ee UE. - c - 


J BReactivitate cu SpA 
eg re ἵνα τ ἁ- - 
legare pestrietiv 18 anumite: subpopulaşii de limfocite 
"SpA = proteina ἃ gtafilococicü gu de perete a 
aetafilococilor, care:8e leag la regiunea Pc.& anu- 
"m Ig gi ca atare este un Teceptor natural pen 
ira acei anticorpi. 


μμ ο αι 


8 neutraliza sau inactiva imuno- 
| genul (reacţie airectă specifică) ori să reacționeze şi să se lege 
la molecule antigen similare 'ámunegen alui (reacţie tnerucigatí). 4- 
ceste proprietii sînt exercitate prin regi unea. variabilă qu 
anticorpilor. 

nom prin legare, anticorpii ααρὸτδ. 
antigen L3 poate resulta Biatraliseren. b 


Rolul anticorpilor este de 


sedit reactive critice de pe 
iologich a Ammo gonului ri 


“ma 


μα ο... 


Scanned with ΟΚΕΝ Scanner 


455. 


Ν 


TO. EL EE 


(toxin bacteriană; vina) sau formaro de conplexe imune anticorp. ` 
antigi 


Pie XS 


ticuloendòtelial ori activează sistéme biochimice (complement), 
celulare (fagocito) care distrug antigenul. Rezultatul final este. 
neutralizarea sau eliminarea agreiiiunii reprezentată de > antigen, 
deci, parea gazdei. | 


856 sînt imuno obulinele care ente 
|J efte feluri "e : structura. g s de 


. € Ge. proprietăţi e funcţii au Igt 
e; ἄν se. înţelege. BELA. ο ο... alotipie 81. sasotipier 


ο... 


| Fiecare clasă de Ig are ο proprii; Ls ὍΣ 
(i) sg este tipul predominant de πα fn aerul sanguin, care 


difuzează uşor fn spaţiile extravâaculare: si singura” care 'atrlibate . 
barieră: piaücenterü.' dn talitate de principal éomponent: efector al 503 
răspunsului imun secunda, Teo reprezintă: arma: 46 vineri) principa- E ps 
ES E fepe de bacterii, virusuri gi toxine, >. - o 
Și Diferite subclase dé Tag néutralizeazi virusuri, toxine baes. τα 
teriene (acţiune directă eau "primariy,: “vizează complementul. a me EL 
E tensifick epsonizáres' (acyiuné indirect sau secimâară). Wee 


“Efectele Secundáre amplifică pe cele primare, 


'Gonplexele "Aue 81nt eliminate din organism de τω Te- οσα 


. Gemag1obulinele comerciale. constau în Special fa Pa Pn CE 


Er (ii) Igi (macroglobulina) este. prima. imunoglobulină bot : 


pare dup administrarea antigenului. Dacă este. singurul anticorp 


proâus, memoria imunologică nu poate fi indusă. Ia fixează, “de a. i: 
semenea, complementul. Posedă: proprietăţi de opsonizare, aglutina- `- 
„re gi citolitice, ajutătoare: pentru sistemul reticuloendotelial în . WD 


eliminarea e multiple microorganisme. Sint. anticorpii ώς, | 


faţă de bacterii gram-negativ.. T: RUTAS 
| (111) IgA existá ca anticorp: eecretor gi seric. E secretar ` `: 


este prezent în Secreyi& seromucoaselor organelor cavitare expuse. 


mediului extern (lacrimi, spută, secrețiile tractului respirator, E 
. gastrointestinal, genito-urinar, colostru) undé constituie o hopien: 72 
~ PÄ âniţială faţă de bacterii gi virusuri; este sintetizat de ta 
eite în regiunile subendoteliale ale tractelor respirator gi intes- 
 tinal gi găsit în relaţie cu anunite componente secretorii pr oduse . 
loci. 


| cătoara: de IgA seric. | 


Tn. ganglioni limfatici Li în splină sint pagine « celule proda- E 


„IGA secretor cuprinde: anticorpi ΕΠ ae teuceale, eei d ar- E 
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toric gi virus poliomielitic . 


(1v) igD se găsesc în sînge în cantităţi extrem de mici ; es- 


te însă foarte bine reprezentat pe suprafaţa limfocitelor B. Se pro- 


supune cá rolul lor ar fi acela de receptor celular pentru antigen, . 


ceea ce ar declanga diferenţierea celulei B spre stadiul matur ca- 
pabil de sinteză de anticorp. dE 

(v) IgE (anticorp reaginic; sensibilizant cutanat; anafilac- 
tic) este sintetizat, ca gi IgA în regiunea subepitelială a tractu- 
"ui respirator gi gastrointestinal. 

Este determinantul elergiei atopice. Funcţia sa de apărare 
nu este încă recunoscută; ar interveni în protecţia faţă de para- 
ziyi gi infecţii ale tractului respirator. | 


11.6. MASURAREA IMUNOGLOBULINELOR IN SER- 


Determinarea concentraţiei Ig în ser (84, uneori, gi în alte 


umori) este utilă pentru diagnostic gi urmărirea eficienţei terapi- 
ei; valori normale indică stare normală de imunocompetenţă gi imu- 
norespensivitate. Ἢ uA. νο Wo N ης», pie «4 

| Ig sînt prezente în ser în concentraţii diferite; în serul 
normal de adult predomină IgG (vezi tabelul 11.1.5)» Concentrația | 
lor poste fi determinată prin: Ue e bac. | 

= imunodifuzie radială, tehnica jancini, măsurină diametrul 
zonei de precipitare format după difuzarea radială a Ig în gelul 
în care 8 fost încorporat anticorp anti-lg respectivă; este proce- 
deul cel mai puţin costisitor gi ugor de realizat. 


Ul tracentrifugare, metodă dificilă, ο... 
ară concentraţia mai multor proteine seri- 


| Nefelometrie, năso | 
ee, inclusiv Ig; concentraţia proteinei este determinată pe baza 
difracției diferite a luminii pe suprafaţa moleculelor. Tehnica 88 
bazează pe conceptul că antiserul formează cu proteina măsurată 
complexe imune care digperseaz razele luminoase incidente iar in- 
tensitatea dispersiei eate proporţională cu cantitatea de antigen. 
Imunoelectroforezs permite identificarea calitativă a imu- 


noglotulínelor. 
Eiectroi 
specifică gi poate fi canti 
IgE prezentă în ger 


munodifuzia (tehnica Laurel!) este mai rapidă şi 


tativă. 
tn concentraţii de nanograne, poate fi 
š. O modificare mai simplă, 


pată prin radioimunoadereni 
întrebuințată astăzi 


ra (PRIST) este 
Paper - Badie-Immupo-Sorbens-Test | e 
ώς, IgE este crescută în boli atopice 


E 


= 
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(asta exogen, febra de fin,  dermatith sso oll); în η parazi- Ἢ 


tare, boala Hodgkin avansată gi în plasmocitomul monoclonal IgE. 


9 Care sînt caracterele principale a celor 5 clase de I0? 
e Prin ce metode se pot măsura? l j 


37.7. REACTII ANTIGEN-ANTICORP | 
Legarea antigenului la anticorp are loc prin formarea de le- 
güturi ne-covalente multiple între antigen gi aminoacizii din re- 

giunea variabilă (domeniile . 


V) a anticorpului specific, 
Fortele de atracţie (vezi 


constau din o multíplicitate 
- de legături hidrogen, elec- 


e 
xL duum ELS 
e 


mI πες τς 8——À]D = 
fade — 5 Ντ - fig.17-5) a acestor legături 


TEfechosta- ÆN 
Tee LV: 


E2 m 


ros ele eo atracție inter- V BERE. ^ 
moleculare care jeagă antigenul 18 legare (anticorp): să fie | 
anticorp (dupl I.Roitt).  eomplemontare; 


rabilă cu condiţia ca: 


(4) grupările atomice reacti- 
ve de pe determinantul anti- — 
genie (antigen) gi sediul de .. 


(ii) forma sediului de cuplare să se potrivească ο... 
lui fn aga fel încât să permită formarea simultană a cft mai multe ` 


legături. necovalente: (vezi fig.17-4); 
(444) distanya care separă grupările reactive de pe , cele. 
două părţi opuse să fie optimă. 


| Nepotrivirile privind ο... forma gi aranjas.. 


mentul sediilor reactive se repercutează asupra afinităţii, avidi- 
ο”. şi specificităţii legăturilor antigen-anticerp. 


| 17.7.1. Afinitatea antícorpului este forţa unei singure Legături 


antigen-anticorp (între un singur sediu Fab sau paratop şi un Bin- 
gur determinant antigenic sau. epitop); rezultă à 


-àe atracție gi de respingere. Deci, legăturile necovalente între 


Fab şi hapten sînt disociabile în anumite condiţii gi de aceea 


„combinaţia antigen-anticorp poate fi reversibilă. Interacțiunea 
poate fi investigată termodinamic prin EDEA "ri acţiunii. ` 


maselor. . k 


trostatice, Van der Waals gi . - 
hidrofobice, ceea ce conferă  . 
o energie de legare conside- | 3 


in sumarea forţelor , 
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17.7.2. Aviditatea antic orpu- | 
„lui este forţa cu care un am - 


ticorp multivalent (cu două 
sau mai multe sedii Fab) se 


lent (cu multipli epitopi). 
.Or, în condiţii naturale mo- 
leculele Ig sînt bivalente 
(IgG, IgA, IgE) sau multiva- 
. lente (IgM are pînă 18 10 
| Να Fab) iar microorganismele au 
Fig.l 11-4. Adaptare bună gi slabă Un foarte mare număr de epi- 


între antigen (determinant antige- ^ topi expuşi pe suprafaţă 
Fab) ta Ent (aitus de logre -deci sînt de asemenea a 


..Fab) (ἀαρξ IRoE tt), 

νος ^. valente, Forţa de legare de 
astă dată (aviâitatea) ente: considerabil mai mare decît suma ener- 
giilor de legare; a sediilor individuale (afinitiüpii), deoarece, 
pentru a se disocia cuplul antigen-anticorp trebuiesc i rupte simul- 
ten toate legăturile. ον ενα e aa M | 


(/ 


E LI REA ΠΒ 


atracție +++ 
"respingere * 


«οσο. vt 


17.7.9. Specificitaten MI ser ion este podul tatăl. μα η for- 


elor de legare a diferiților anticorpi care se găsesc în totalul 
| populaţiei (vezi. mai sus heterogeni tatea răspunsului imun), fieca- 
re subpepulaşie de anticorpi reaetionfnd numai cu epitopit speci- 

fici de pe molecula antigen multivalentă. 
! Serul imun obţinut cu un imunogen este cu atît mai specific 
cu cft 8944419 de cuplarea anticorpilor dirijaţi faţă de determi- 
nanții antigenici εἰ anti genului omolog nu sînt complementari gi ` 
faţă de deterninanţi ai altui antigen. 

Dacă însă un alt antigen pose 


serul imun τα reacţiona încrucişat gi cu acest alt antigen. 
Specificitatea unui ser depinde, pe de o parte, de arhitec- 


ture în ansamblu 8 antigenului gi pe de alta, de heterogenitatea 
populaţiei de anticorpi. (Specificitatea, respectiv cros-reactivi- 
' tatea, este influenţată de diferenţe, respectiv asemănări extrem 
de fine în 8tructore antigenelor cum este, de pildă, aranjamentul 
. epitopilor în poziţia ortho, metha 881 para pe izomerii unui mate- 


| riel entigenic). An” 
eifi iditate au un 
itatea, alături de afinitate " av ! 
ἕο . anticorpii faţă de vi- 


rol aere in apărare sau patologie. De ex., 


'leagă la un antigen multiya- ᾿ 


dá epitopi asemănători, atunci - 


(V 


=j 
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rus rujeolic ge cuplează 18 virus rujeolic şi prin aceasta prote- - 
' jează faţă de rujeolă dar nu se vor lege gi niei nu vor da protec- 
gia faţă de virus polio. κ. | | | | 
Anticorpii de mere afinitate sînt mai eficienţi decît aceia 
de joasă afinitate: în multe reacţii biologice, ca de exemplu, hem- 
aglutinare, hemoliză, fixarea complementului ; neutralizarea virusu- 
rilor gi toxinelor, capacitate protectoare faţă de bacterii etc. 
Invers, anticorpii de joasă afinitate dau compleze antigen- 
anticorp care persistă în circulaţie, se. localizează pe membrana 
bazală glomerulará gi alterează funcţia renală. Complexele de mare 
afinitate sînt mai rapid îndepărtate din circulaţie, se localizea- 
ză în mezangiul renal gi prin aceasta este menajată funcţia renală, 


T —.-—. Que Gum. Guo Qu Gm Gm m Su ia Xa D= D=. 


zare a materialelor străine sînt completate de activitățile nespe- 
cifice ale sistemului complement: (4) opsonizare, (44) liza celulei- 


intă gi (111) reacţia inflamatorie. | | | 
- Secvența evenimentelor activării C pe cale clasică gi alter- 


nativă a fost descrisă în cap. 7 din cere a reiegit că sistemul com- 


plement, datorită faptului că fiecare enzimă poate activa numeroase 
molecule precursor, constituie o veritabilă cascadă amplificatoare, 
asemănător reacţiilor care au loc în sistemul de coagulare gi cel 
fibrinolitic. MS Nds. guae 
` “Spre deosebire însă de acestea din urmă, sistemul complement 
(4) este asociat membranelor sau complexelor imune gi (ii) normal, 
acţionează local, în aria unde s-au produs complexe imune (antigen- 
anticorp) ari se formează mâmbrane activatoare a căii alterne. 
| “Procesul esenţial al activării complementului este imunade- 
renţa gi constă în formare de molecule C5b libere, capabile să for- 
meze un înveliş (opsonizare) pe materiale străine (bacterii, viru- 
Suri, unele celule) care astfel devin susceptibile de 8 fi atagate 
gi imobilizate pe celulele fagooitice care au receptori pentru CÓb 
(neutrofile, eozinofile, monocite gi macrofege inclusiv celule 
. Kupffer ai macrofage alveolare), h- LA 
| Fagocitoza însă, se pare că are loc numai în cazul bacteri- 
ilor cu virulență slabă (ex., forme R a bacterii grem-negativ sau 
bacterii lipsite de cápsulÉ). Atunci însă când macrofagele sint ac- 
tivate (de ex., prin limfokina MAF), acestea exprimă mai mulţi 8020 
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pe unitate de suprafaţă gi ca urmare, etgtigk activitate intensă 

de imunaderenyÉ gi fagocitoză. | 
Deoarece, majoritatea celulelor fagocitice sînt lipsite de 

receptori pentru IgM, fixarea C3b pe particule-ţintă constituie me- 

canismul principal de opsonizare în faza precoce 8 răspunaului imune 

Ulterior, cînd apar anticorpii IgG de mare aviditate, rolul major `- ο 

fn opsonizare este preluat de receptori pentru Fc al IgG (RFcIgQ0). 
Calea alternativă conferă rezistența înnăscută, nespecifică, 


pe cînd calea clasică constituie un mecanism apărut mai recent care 
asi gură gazdei imunitatea a- 


. daptivă specifică asociată . 
"eu memoria (vezi fig.18-1), 
| Complenântul are, deci, 
. rolul esenţial în reacţia 
' inflamatorie de apărare prin 
` ummătoarele acţiuni: 
' - cregterea permeabili- 
 *Ápii vasculare; ο 
| d - contracjia egentes 
Fig.18-1. Comparaţie între căile : 
clasică gi alternativă a complemen- aotem; 
tului (apă IsBeftV): P^ „o degranulerea wastoci- - 
Vs telor; 
oc localizarea complexelor imune în centrii gerninatiri; 
-- opsoni zarea gi fagocitoza bacteriilor; 
chemotaxie gi activarea neutrofileler; i 
liza bacteriilor; | JA 
| deteriorarea fnveligurilor visis; 
am, ize celulelor recunoscute ca străine. . . 
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| e Care sînt funcțiile ` de bază ale C? 


9 Cum se realizează opsonizarea? | "A, | 
© Descrieyji secvenţa activării pe cale , olasică gi efectele 


produse δ 


ντι 
. Mecanismele efectoare ale răspuns 


-. limine imunogenul (vezi fig.ll-1), sînt grupate | 
a) Imuni tatea umorală (sau imunitatea mediată de anticorpi) 
realizată prin activarea limfocitului B gi diferenţierea sa în ce- 


lul formatoare de molecule anticorpi cere, în cooperare cu com- 


ului imun, destinate să e- - 
în două ramuri: 


- 181 =- 


plementul, constituie efectorii specifici, prezenţi gi activi inc 
fluidele extracelulare inclusiv în serul sanguin gi limfă; 

b) Imunitatea mediată de celule (sau „imunitatea celular") 
realizată prin limfocite T, macrofage gi alte celule devenite capa- 
„bile să elimine celule-ţintă a răspunsului imun (celule infectate 
cu patogeni intracelulari, tumorale, transplant alogeneie), prezen- 
te gi active local în ţesuturi, 

Răspunsurile imune mediate de anticorpi gi acele mediate de 
celule nu pot fi considerate în întregime separate deoarece, în ini- 
ţierea răspunsului în anticorpi sînt implicate celule gi invers, an- 


ticorpii sînt ligansi esenţiali în anumite reacţii mediate de celu- 
le. De asemenea, nici wm răspuns mediat celular nu are loc în absen-, 


ţa totală a anticorpilor. 
In unele situaţii, rolul principal sau exclusiv de apărare 
revine imunităţii umorale (ex., neutralizarea toxinelor, virusuri- 


lor), iar în alte situaţii imunității celulare rd eliminarea cè- ΄ 


lulelor devenite străine pran nA ai a 


19.1. CELULE T SPECIFIC REACTIVE d dl vota Ng 
Sint descrise două clase majore care se diferenţiază şi 
paturează ca. rezultat al modificărilor induse în sistemul imun de 
către imunogen: e 
- celule T-regulatoste, eonstiad ain m" alia alai denu- 
mite T-helper (ajutătoare) şi T-citotoxice(supresoare), după acţiu- 
nea exercitată asupra răspunsurilor imune umoral gi celular şi, 
- celule T-efectoare, constind, de asemenea, din două sub- | 
populaţii: T-secretoüre de factori biologic activi (limfekine) gi 
T-citotoxice (ucigage) care. determină moartea celulei ţintă prin 
. contact direct cu antigenele de pe meabrana Mintel gi inducerea u- 
nui efeet. biochimic citetexie. "d | 


19.1.1. C Celulele T-regulateare ο. ο η. 
seu suprimină, atit răspunsul în anticorpi al celulelor B eft gi 


răspunsul fn celule T-efectoare. Aceste acţiuni regulatorii se exer- 


câtă, fie prin contact direct celulă-celulă, fie 18 distanţă prin 
intermediul factorilor solubili helper sau supresor (fig.14-2). îs 
Celulele Th gi Tc, prin intermediul receptorilor specific j 
nu leagă antigen liber c ci recunosc numai antigenul exprimat pe 
brana celulelor care îl prezintă în asociaţie cu produgii MHC "x 
gi anume; celula Tc recunoagte antigen asociat cu produşi M 85 


| 
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e | - ᾽ . ., 49 clasă 1 iar Ti -pe acela a- 
ZZ l ZZ .| sociat cu MHC de clasă 2. 
(vezi fig.19-1). 


VL PR mate recunosc în acest mod 
| minanţii carrier) gi, ca re- 
|" gultat al expansiunii clona- 

le, cregte numărul de limfo- 


Fig.l 9-1. Recuneagterea restr4etivi : 
de. WEC de către celula T-ajutătoare cite T specific reactive,iar 


(md şi celula T-oitotoxich Uer. "  gazda cîştigă astfel capaci 


după 2.Boitt). 
| tatea de a σος 18 expu- 


nerea gubsecventă 18 ati pan, 

Limfocitele T-helper. posedă receptori pentru Fe el Id (a) 
iar T-supresor- pentru Fc al IgG (7), structuri pe baza cărora pot 
fi diferenjiate cu ajutorul anticorpilor monoclonali OKT-4 gi res- 
pectiv OKT-B. Celulele T-supresor sînt sensibile 18 doze. mici de 
-Taze X sau agenţi. citotoxici (ex., cyelofosfemida). E 


^ 19.1.2. Celulele T-efectoare participă la. reacţiile imunologice de 
tip întîrziat (Bin; Reacţii mediate celular, Hipersensibilizare cu- 
- tanată, de tip tuberculinic, celulară) în care, ca urmare a inter- 
acţiunii între limfocite T-reactive gi antigen, se proas infiltra- 
^ te limfocitare gi granuloame tisulare. . 
antigenul saù țesutul. (celule-ţintă) în care se produce a- 
_ ceastă resepte a sînt distruse sau lezate $a: două pecenye patoge- 
netice; , 
19.1 «2.1. Linfocite 7-secretoare. Linfocitul T activat de contac- 
tal cu antigen devine sediul unor procese biochimice intense (sin- 
teze de proteine ei acizi nucleici) care, ulterior, duc la diviziu- 
mea celulară; înainte de diviziune, celulele produc numeroase sub- 


 Stanpe de mică greutate moleculară, altele decft anticorpii, numite 


generic limfokine, pe care 16 secretă în țesutul 19941 gi care au 
rol de semnale între celulele sistemului imun. 
A Limfokinele, prin efectul ce-l au asupra altor celule, exer- 
J. eitB un spectru larg de activităţi biologice prezente în reacţiile 
-".de tip fntfrzist; activare, chemotaxie, 
efecte ce se soldează cu recrutarea de mono 
natal mum Lad val de αρα μμ Ἣν eliberarea de en- 


In răspunsul imun primer, - 
„limfocitele: T-virgine progra- . . 


: restrictiv imunogenul (deter- 


modificări inhibitorii etc., 3 
cite gi macrofage în ţe- . 
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sime lisozonale digestive care distrug antigenul gi produc necroza .- 


4, tisulară (generínd reacţia de tip întirziat, tip IV). 


 Nomeroasele activități atribuite limfokinelor pot fi gupa 


to astfel; ^ 


4j regleres. altor ος ( prin factori nespecifici de. dd ES 


ieri ad | 


* interferoni α΄ 82 (IPN) 
. -supresor solubil al rliapiasalid. imun (SIRS) 
. factor de înlocuire a celulei T — (TRF) 


2m zesarea altor limfocite (prin factori antigen-specifici): : A 


"> factor helper antigen specific . (ThP) . 
a νὰ ` e factor supresor specific  - των (Ter) : 
>» mendaces. func: dei fa citelor: Min E auta c mr Ἕν aT 
. factor de inhibarea migrării © (P) |. : 
e- factor de activare a ta ο... OB)  -- 
orus UV Poo Cow füeter ohemotaetie - : - * n e (OERS iy 
(91. e Anterferoniot gi κ MEN ο (IPN). 
ο 755 ls Paetor de stimulare a carei (OSD): 
è fester de fuziune a nacrbfagelor. εστι. (FP) κ 


Γον Spector de stimulare a ο... iw: ^ (esr) κ 


| E «. eta as. -- - a osteociastelor ioni τ, A 


pte. mmm 


Μο τ. GARS um 


πα este neth "precizat efte limfokine ca ut de molecule 
„separate. “există £g care este originea lor "celulară fri sensul dacă, 


aceleaşi celule T T secret jimfokine diferite în eircumstenje ὁ dife- : zi | 


b rite eri intervin “subpopulajii diferite de celule T. ` 
es  Pfnk fn prezent, fn | farmi ehínic pură s-au obţinut cst, 


| 19.1.2. 2, pinfoeite T-citotoxice » (acignas ο). Αἱ doilea ed de eius τ 


ne & celulelor T-efector este uciderea celulei-ţintă prin contact Ἢ 


: direct meubrană--n6 mbrană între celula T-citotoxic gi celula-ţintă. À 


Pentru a avea loc, este necesar ca antigenul vizat să se găsească | 


“pe membrana celulei ţintă în strînsă asociaţie cu MHC de clasă 1. As 


Deci, celulele T killer ucid celula pint numai dacă recunosc în 


- acelaşi timp cu ul specific gi antigen MHC omolog. Cu alte 3 
. cuvinte, celulele Tc elimină exclusiv celule proprii alterate prin b: 


diferite cause, în special infecţii virale. Uciderea are 10ο prin 


. meerepia de molecule citotoxice (limfotoxina) care modifică Pee, 


dilitatea meubranei ginti urmat de unflare " lis. ~ u^ d τ πας 
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„In afară de celulele T menţionate, citotoxicitatea faţă de 
celule ţintă este exercitată gi de alte gubpopulaţii de celule lim- 
.foide sau mieloide, constituind „citotoxicitatea mediată celulare Ἢ 
(fig.19-2), cu condiţia să intervină un mecanism de contact între Ἢ 


parteneri (receptori, determinanţi antigenici, lectine). 


| CELULE  EFECTOARE - | 


w "CELULE TINTA 


` Fig.19-2. Citotoxicitatea mediată celular, u αν 

- ^ 3) Celula T-cito că (Tc) se leag țintă recunoscfná κ 
antigenul exprimat în asociaţie cu molecula MHC de clasă 1. τ 
2) Celula NK recunoaşte determinanţi exprisa y pe celule Ἢ 


.. neoplazice. 5) Celula K recunoaşte Fc al anticorpului IgG 
legat la antigen pe suprafaţa țintei. 4) Experimental,gli- 
 eoproteine de pe suprafaţa efectorului αἱ ΤΗ pot Pi 
. legate încrucigat de lectine (după I.Roitt). . 


 Celulelor ,nule", K gi NK din & treia populaţie, 19 revine Se 


in rol fnseznat. |. 


19.2. CELULA K (ucigagă), de origine neclară, este potenţial speci- m 


fic citotoxicá datorită receptorilor. pentru FeIgG prin intermediul 
 clrora se atageask gi lizeasü celule-ţintă acoperite cu anticorpi 
“(ex., celule infectate cu virus care exprimă antigen, celule tumo- 
male, aloantigen WHC, baptene conjugate la molecule pe membrana ce 
ulei). Procesul de ucidere este denumit citotoricitate mediată de 
celule dependent de anticorp CMODA (ADCC). i | 


^ ' Monoecite, gi după unii gi PMN, pot de asemenea fi active în s 


uciderea celulelor tumorale acoperite cu anticorp. | » ak 
"Ta sfirgit, celule mieloide (monocite, eosinefile), sînt τ 
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efectori importanți în eliminarea schistosoni1or prin acest | meca- 
nisa datorită prezenţei receptorilor pantra Fc el Igh. 


19.5. CELULA NK (nativ ucigagi) | 
| Celula natural citotoxic (mononuclear mare granular) este 
- „prezentă 1a animale normale care nu au fost expuse 18 antigen gi 
poate ucide o varietate de celule-tintà (celule "eene; infecta- 
- Xe eu virus, embrionare) în absenţa anticorpilor. 

^ Populayjia NK este heterogen (există clone care variază din 
punct de vedere al sensibilităţii 1a interferon gi interleukine) gi 
nu este încă lămurit dacă este vorba de o singură sau de mai multe 
linii. Voiderea este executată ον factor citotoxic solubil, 


| 19.4. MACROPAGUI. AOTIVAT (vezi eap. ). 


Procesul de activare macrofagică implică da fear laud upui 


monecit sau a unui macrofag rezident într-o celulă secretorie, mai 


mare, cu mai mulţi receptori Fc gi metabolic mai activă pini la e- 


xercitare de funcţii efector microbicide gi tumoricide. 


 Mecrofagelor le Pevine un TEL. in imunitatea Ld 


. celular prin aceea că; | A | 
| (1) sînt implicate ans teponaitut ipun ca celulă 


care prezintă an igeni 


duflemgie, μα şi microbicide. 2 


^" Asemenea acţiuni complexe sînt exercitate de. αν ἀξ SM ac- 


i tivat prin: numeroase che: si mecanisme sintetizate fn tabelul 
| 19-1. | . 


Factori 


Activitate 


- Lem It-1 

- prostaglandine 

- factori- complement 
- factori de coagulare 


Activare , ro i prelucrarea antigenului 
| C: pci dae Z Prezentarea antigenului 
κ | ' = secreție de interleukină-l Gen 


πι, tisulară n ~. = Becregie de factori ca: 
i podea ana: i e elastaz 
| Uo. ^ eolagenază 
P ἐ μη, 


Inflemație gi febră 
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- activatorul de plasminogen 
- factor de Stinul 
itis Ὃν | - factor de angiogeneză 
Leziuni tiaulare | pr paie - Ἡρο | 
Es à ^ = hidrolaze aide pi 
Va μα). a anafilatoxin - C5a 
Acţiuni efectoare: 
ea microbicid . 


ει κάν de exigen: H202: 05; 


independent de oxigen: 
ligozim, acid, - 
hidrolaze acide 
proteine cationice 


citotoxicitate 

factori.toxici 

H202, O98 

proteaze .  . . : l | 
arginază : 

e factor de serok m -— (me) 


——————— Á Án ÁG—M 
l | Funcțiile efectoare pot, de asemenea, cauza leziuni tisula- 
^re aga cum se ettet în reantil de PAperaenaitá]issre, de Mp în- 


| tratat, 


.. 9 Delivitați THEN: Mică, umorale gi celulare. 
(s € Care sîn subpopulaţiile de celule T-regulatoare gi T- 
~.  wfeotoare gi ce funcții îndeplinesc? τ 

© Enumeraji citeva limfokine gi enit limfokini, 

9 EE celula K gi celula NK Ἔ modul de acţiune. 

9 Care e rolul maccofagurut.i în unitatea celulară? 


"= tumericidă 


20. EHE BASEINU d 


 Imunogenul iniţiază răspunsul imun ΤΝ ΝΑῚ care se sol- 


asază cu expansiunea (proliferarea) considerabilă a clonelor de ce- ' 


lule care generează elementele efector:. citotoxicitatea mediată de 
celule T gi anticorpii ppsa tepi àin difecenii en e proliferarea 
„celulei Β. 
Ep” Experienţe de transfer a limfocite 18 un animal iradiat ara- 
tü că ο clonk de celule B are tendinţa δᾶ se multiplice nedefinit. 
.. Prin urmere, rüspunsurile imune, celulare gi umorale, normal tre- 
buie să fie atrict gi Specific controlate sub raport calitativ, 
 eantitativ gi temporal, altfel se produc tulburări limfoprolifere- 
tive ean qe altă natură. 

` Controlul constă din multiple mecanisme exercitate de fne. e 
| tori extrinseci (i anuma, d antigen) gi facteri intrinseci (ce- 


Y ο ʻu meleculari). 


are a fibroblagti- 
197; 
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Pe: Inelegerea ca consul presupune intti clasificarea eveni- 
mentelor cooperarării celulare în cursul TÉSpunsului imun. 


20.1. MODEL SINPLITICAT AL CCOPTRARLI CELULARE SINPLIFICAT AL COOPERARII CELULARE în cursul dorvortë- 
rii răspunsului imun umoral. 


20.1.1. Parametrii implica i 1n acest iatou biologic sînt: 
(4) trei populaţii de celule: macrofag, celula T, celula B; 


* 
(ii) un antigen; 
(iii) interleukine 
(iv) anticorpi. ἳ 
| Interleukinele (IL) sint mediatori peptidiei selubíli secré- . 
á taţi de celulele implicate care tndeplinesc rolul esenţial de sem- ᾿΄ 
pale intereslulare, nespecifice de antigen, constfnd din menține- | 
> rea şi reglarea nitogenezei gi diferentyierii subpopulaţiilor gi ; 
clonelor de celule pt ανα 18 acel antem (vezi ΡΕΞ 
20.1). 
AN  Tabel 20.1: Interieukine, factori nespecifici ae Si pic 
implicate în răspunsul imun 
Damme στο Ἱ NM - τ 
Factor | ..gSursh ^ oo o TMintă Efect | 
Interleukina-l  . macrofag celule . promovează multi- ! 
(LAF) gi alte Tgi B .  plicarea gi O 
s „celule = . . dic „activarea 
SC 63 ~. làmf.T-helper  celule T ` proliferarea | 
(GP) ! "$n prezen. i s eelulelor T-  : 
ον ὃν μαστοῦ fagului Ts (0. πες activate 
* | Factor de înlocuire limf.T-helper celule B diferențierea 
a celulelor t = (nprezenth -  — Ὃ..' celulelor B. 
» OC (EE) 00007 nacrofa Bi oou ee 
: Feetorul de creg- limf.T-helper. celule B activarea gi 
; ^d Sere & celulelor B 1n prezen diu : multiplicarea 
(BCGF) macrofa ui. S celulelor B 


(sinergic cu IL-1) 


E ορ EAMDEM Rete j 


LAF = lymphocyte activatirig factor 
TCGP + T-cell growth factot (Ἢ 
-TRF = T-cell replacing factor 

. BGCGF » B-cell growth f factor 


20.1. 2. Secvența evenimentelor 
Sint äescrise trei stadii suceesive: 


Stadiul I: Limfooitul T programat (posesor de receptori 


à “specifici: pentru antigen), aflat în repaus, fntflnegte gi recu- 2 


noagte antigenul prezentat pe soproni, de: către apes (sau de 
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altă celulă specializată) în asociaţie cu produgi MEC de clasă 2 
şi ca urmare, exprimă gi receptori pentru IL-2. Prin aceasta se di- 
| |. Perenţiază subpopulegiile de 
limf.T potenţial reactive. |. 
| la antigenul specific gi,in 
|, aeelagi timp, receptive la. 
" Bemnele reprezentate de fac- 


de antigen, Secretapi de lim- 
focite T activate. | 


|| ^ Stagiul II: Următorul o- 
veniment este eliberarea de 


(factorul de activare a lim- 


Funch T-ajulătare | — fociteler, LAF) care selec- . 


J^". teas preqursorii T-helper 


Fis.20-1. Reglarea rs unsului imun . din populaţia de celule afla- 


de către celule care prez J 
7 slu ` r dE Să Ru - | *e în repaus, activează dife- 
3 activa acă antigen virus de hal- 
este expus (gi „văzut") în asociaţie οι ους acestuia în hal: | 
za ΚΡ Μο ὡς cias à (K ssa D peor _funeţional care secretă 
a oarece). ea T-ajutătoare (Th yo | 
oste activată dacă antigenul este abundent IL-2 (faetorul de 
pet a ae cu antigen ἘΒΩ δὲ cregtere a limf.T, TCGP). 
clasă 2 (18) gi ca urmare, une oh - „ne 
îjată eitotozicitatea gi altele (Boti, ο μα anti ste sata 
producţia de anticorp (după I.Roitt). prezentat în asociație cu 
molecule NEC de clasă-l este activată calea supresoare (antigenul 
este recunoscut de limfocite 


supresia gpecifică de antigen a răspunsului imun). 


Stadiile iniţiale (I gi II) constau deci, din evenimate ce- 


lulare care au ca rezultat transformarea celulelor T imunocompeten- 
te aflate în repaus în celule T activate care posedă receptor pen- 


tru IL-2 şi, concomi tent,este indusă secreția de IL-2. In această 
reacţie de activare semalul 1 este furnizat de antigen (sau mito- 
un factor costimulator, anu- . 


.gen) iar semnalul 2 este furnizat ἄθ 
me de IL-1, eliberat de celula care prezintă antigen. | 
diul III: Constă din replicarea intensă gi susţinută a 


elonelor de celule T funcjionale (specific reactive la antigen) 
oare au exprimat pe membrană receptori (TAC) pentru I2. 


© tori de creştere, neSpecifici | 


| etre macrofagul stimulat de ed 
^U către acelagi antigen a Il-l . 


f-BSupresor) ceea οὐ are ca rezultat Ὃ. 
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Celulele T-helper activate induc 18 rîndul lor, tot prin in- 


ă *ermediul relaţiei IL-2 - receptor TAC, proliferarea gi diferenţie- . 
"vea subpbpulaţiilor de celule efectoare (gi a celulelor meaorie) a 


răspunsului imun umoral (plasmocite secretoare de ή i 
celular (celule T-citotoxice, T-8ecretoare). ; Să 
| (Puncţia T-helper în stadiul III ar fi sda de elibera- 


J pea interleukinei-5, IL-3). 


Activarea optimală a limfooitelor B are 106 prin --- 


“ factorului de înlocuire a celulelor T, TRF, care acţionează prin - 
accelerarea diferențieri gi prin factorul de ο Mini tipiol ᾷ 
. re) a celulei B, BCGF. 2 


- Toţi aceşti factori, TOGF, TRF gi BOGF, sînt οἱ foerat de 


limfecite T-helper activate în prezenţa. saerofaaului rest. tabe- : 
du edi | Els 
` (Pornind de le scheme « ea aceea | descrisă mai aus, . au fost. e- 
1aberate moele. matematice bazate pe teoria sistemelor). - ως στ » 


.. 99.2. MROANISME DE REGLARE ST CONTROL 
| 20.2.1. Rolul antigenului En ερ δὲ Seppin cem 
„Primul factor regalator este d μα semnal. care: e: 
| . (4) induce una din cele două modalităţi de rispune în SI si se 
anume, imuni tatea: sau t toleranța 18 acel. antigen; Iu 
1 specific al răspunsului (prin im E 


(41) (4i) determină caracter 
plicarea în răspunsul imun numai a celulelor piaeegațeși de recep- . 


tori specifici la acel antigen) gi - 


(444) preponderența în efeotori ο den ob celulari în 


“rapat de natura entigenului. σ᾽ ges 
- 20.2.2. Rolul. anticorpilor | 


„anticorpii secretaţi (fn. ceas): execută « eontrolul Niiet 


celulelor B prin feed-back-supresie: care &re loc ca urmare a. acope- 
- vârii cu anticorpi a epitopilor determinantului antigenic gi prin 

„aceasta este interferatü reacţia cu Teceptenii de pe membrana celu- 
- leler B specific reactive. 


90.2.5. Reglarea iðiotipică ρα. 
în . Regiunile variabilă gi vie pi pet aflate în zona de cu- .. 


* plare 4 care conferă idiotipul unui anticorp (vezi mai sus) pot 
, aeționa deterninanţi antigenici (sînt doar „aulajul negativ“ al an- i 
` &igenului exogen!) dînd naştere la anticorpi anti-idietip. Anti- —— 


AM otipul,. fiind 14 rîndul său »molajul negativ" al 3atetipiii,se 
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poate subatitui anti.genului original fntructt constituie „imaginea că 


internă" a antigenului. 


Se construiegte astfel o: rejea PPP PI ip tay, deed" M. 


aŭ gi cunoscută drept „ipoteza reţelei a lui Niele Jerne", în care 


idiotipul stimuleagë producţia de anti-idiotip care reglează pro- ` ; 


ducgie de idiotip; anti-idiotipul este reglat 14 rîndul său de 
anti-anti-idiotip g.a.m.d. constituind lanțuri de recunoagtere fn 


` valuri succesive de anticorpi antiidiotip Abl, Ab2, Ab$ ete cu rol - 


în imunoreglarea răspunsului imun umoral. Un proces similar ar a- 
vea loc gi în reglarea po ate a răspunsului amar celular, 


20.2.4. Funcția anti genelor" MHG . 


' S-a arătat mai sus (vezi 1619) οἳ prezentarea antigeniut fno x. 


. asociaţia eu produgii MHC de clael 2 activează calea T-helper in. 


timp ce asocierea ου molecule de clasă 1 declangeazá calea T-Supre- Ta 


soare. In pius, celula care -presintă antigenul poate influenţa $i 
“modalitatea de rëspuns imun. De ex., celulele Langerhans din tegu- 
ment sînt adaptate la medierea răspunsului imun de tip IV (vezi ` 
mai jos), probabil tot ca urmare a molècalelor Mac 3 ἐπριῤθαϑη. 


90.3.5. Reglarea nespecificá Ἢ 


` Bato operată de factorul de EA I-2 secretat de limfo- 


cs T care are efectul nespecific de anplificare a proliferürii 
altor celule T (Th sau Ts) deja angajate tnak τα transformarea 
ρολο: prin antigen sau mitogen.. 

+ matura, doza gi modul de presentare 4 al sotigemiut stat tn- 
eia ae prină importanţă. | ο... λα E, et 


ο Desorieji gecvenga separa. între celulele w-T-B τα. 


pt răspunsul imun 
m Cere sînt factorii. extrinseci gi intrinseci gi ín ce mod 


“sînt implicați fn reglarea ai controlul r caza ui imun? 


^ * Qe se. aia opa nen reţelei” e reglarea idio- - | 
nat te Spielt ας 5 
| | itatea de EARUM | 


- Implică procesele ` care conferă capac 


a recunoegterii" unui imunogen, ca urmere e unei expuneri anteri- Ἢ 
în cursul . 


Care la acel material. Se datorează expansiunii ολορα]ο 


răspunsului imun primar a linfocitelor T-nenorie (de recunoagte- 
vo), aescenăenți cu reactivitate sdentică celulei originale care 


amplifică λες potenyielul de ο 
: Ties UE zi LAE 


18 antigenul m (δ οῖο 
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menea de ordinul > 107, 


411 cu diferite tipuri de anti 


 pertoriul antigenic al celulei B 


 Btrueturi-purtütor (ex., asociaţi cu molecule MHC pe mem 
.1ei care prezintă antigen) iar limfocitele B rec 
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Unii descendenţi continuă diferenţierea pînă 18 pliénocii- 
secretor de anticorp sau, respectiv, celule T-efectoare. Majorita- | 


' tea însă, nu se diferențiază, ci rămîn drept copii ale originalu- 


lui gi circulă ca atare, ca limfocite T de recunosgtere. La contac- 
tul subsecvent cu acelagi antigen, determină un răspuns mult mai 
intens gi mai rapid deoarece, cantitativ, participă mult mai multe . 
celule programate gi instruite. | | | 
Scopul imunizării active (prin injectare primară de imuno- 
gen gi apoi prin injectare „de rapel") este tocmai inducerea memori- 
ei imunologice astfel încît, gazda să reacționeze 1a întîlnirea cu 


microorganismul patogen respectiv prin răspuns imun de tip secundar. 
De reţinut deci, este faptul că pentru a se produce un rÉg- 


puns imun faţă de un antigen particular sînt necesare două expu- 
neri l& acel antigen: prima pentru instruirea gi expansiunea clo- | 
nei de celule relevante, derivate din limfocitul virgin preprogra- 
mat; a doua, pentru activarea eficientă gi puternică a sistemelor 
efectoare gi mediatoare implicate. | uu at ο 


20.4. REPERTORIUL ANTIGENIC . : qo EI 
- Organismul uman posedă 1012 limfocite gi fiecare. exprimă 
circa 50.000 de receptori. ενα PW * 
Analizele genetică gi imunologică au dovedit că limfocitele 
B în cursul waturării somatice ca răspuns la antigene pot furniza 
cu uşurinţă mai mult de 107 :imunoglobuline diferite ca specifici- 
tápi de cuplare (configurații Fab). In ultimii ani, imunologi si 


biologi au elucidat natura receptorului de pe membrana limfocitu- 


lui T & cărui diversitate de specificităţi de cuplare este de ase-. 


Bepertoriul antigenic potenţial al celulelor T gi B este de 
acelagi ordin de mărime şi suficient pentru ca sistemul imun să 
ráspundá 18 diversitatea antigenicá cu care vine în contact. Stu- 
gene extrinseci (molecule WHC aloge- 
neice, antigene virale, antigene limfocitare) au arătat însă că re- 

este separat de acela al celulei T. 
B deci, două ramuri complementare 
are nu se pot interfera de- 
nesuperpozabil, pentru 
winangi prezenţi pe 
brana celu- 


Celulele T gi B reprezint 
gi interreactive ale răspunsului ímun c 
oarece repertoriul fiecăreia este diferit, 
că, în general, limfocitele T recunosc deter 


unosc determi- - 
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n&nyi haptenici. Acest din urmă fapt ocazionează cooperarea T =- B 
în iniţierea gi direcţia răspunsului imun, | 


= — — — —— — ο. 


tigen particular (denumit, de aceea, tolerogen) . 


21.1. FORME DE TOLERANTA | 
. Starea de toleranţă (contrariul imunitátii) poate fi: 

(i) Toleranga înnăscută faţă de componentele structurale 
proprii (self) se instalează în perioada embrionară gi ţine de 
prezenţa constantă a antigenelor self în tot cursul maturării sia- 
temului imun. Ulterior, Suspendarea tolerangei 18 self are ca re- 
zultat producerea unui răspuns autoimun (faţă de componente pro- 
prii). | ΚΕ EERE în E 
(ii) Toleranga dobfnditÉ în perioada embrionară faţă de ma- 
teriale străine (non-Self) cu condiţia ca acestea să fie prezente, 

analog materialului self, în timpul maturării care se desfăsoară 
în perioada fetalá gi neonatală (ex., toleranța reciprocă a geme- 
_nilor:dizigoţi monoplacentari). 


(iii) Toleranta dobîndită în perioada adultă faţă de anti- 
gene străine prin mecanisme diferite gi menţinută în funcţie de do- 


za gi persistenys tolerogenului: ; 3 
'- toleranța de doză înaltă indusă de -concentraţii mari 
de antigen (proteine, polizaharid); > - E 
== toleranța de doză joasă prin doze foarte mici de tolero- 
gen gi care se exercită atît faţă de material non-self cît şi self. 


21.2. MECANISME DE INDUCERE 

Toleranj& poate fi instituită atît în limfocite B cît gi T 
prin diferite mecanisme de tolerizare: l 

a) Avort clonal. Celule B imature,care întîlnesc pentru 
prima cară antigenul în concentraţii joase, încetează maturarea 
gi ulterior nu ráspund normal 18 antigenul respectiv. 

b) Epuizare clonalá. Inoculári repetate cu doze imunizante 
de antigen T-independent pot duce 18 epuizarea clonei de celule 
B mature funcţionale, 

c) Deleţia funcţională. Absența ajutorului din partea celu- 
lei T-helper faţă de un antigen T-dependent face ca celula B să 


5 


ci 1 
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nu poată răspunde normal deoarece antigenul prezent în exces fmpie- 
dich cooperarea T - B gi astfel recepţia semnalului T-helper. Ace- 
éagi dereglare funcţională a celulei B poate avea loc gi ca urmare 
a saturării celulei B cu antigen T-independent aflat în exces. Ἢ 


d) Blocada celulei formatoare de anticorp prin antigen T- 


independent aflat în exces, 


Mecanisme similare (avort clonal; deleţie funcţională) in- 


duc toleranța în celule T inclusiv activitatea supresoare exerci- 


tată de celula Ts în condiţii de prezentare ϐ antigenului asociat 
cu produgi MHC de clasă 1. 
@ Ce este gi de cîte feluri este toleranța imunologicá? 


Φ Prin ce mecanisme poate fi indusă? 
€ Ce consecinţe are suspendarea toleranţei 18 self? 


mcIIÉZCIZEEILIIZIZIZIZIZIZZZIIZ ] t. 3 : 
22.1. ADJUVANTICITATEA, degi încă puţin înţeleasă, este factorul 
vital care influenţează decizia cu privire la calea pe care se an- 
gajează răspunsul: toleranţă sau imunitate. ge dione 
Un rol din acest punct de vedere 11 pot juca:- 
| (1) anumite proprietăţi fizice gi chimice ale antigenului 
sau microorganismului, Ἢ 
| (11) celule care prezintă antigen, 
(iii) produgii MHC sau, — "eat 
Ων) alte molecule care intervin în relaţiile intercelulare 
(ex., interleukine). Ἢ VU gems ae 
Majoritatea antigenelor microbiene posedă suficientă adju- 
vanticitate pentru a induce un răspuns imun. Totugi, inoculate în 
doze suficient de mari gi frecvent repetate timp. îndelunzat pot,e- 


ventual, să inducă toleranţă de doză înaltă sau, dimpotrivă, admi- 


nistrerea intermitentă 18 intervale gi doze adecvate a aceluiaşi 
antigen, să intensifice răspunsul imun. ` 

Peretele celular (LPS, peptidoglican, arabinogalactan) ei 
substanţe capsulare ale majorităţii bacteriilor au proprietăţi ad- 
juvante, Sint, de regulă, componente microbiene comune reprezen- ΄ 
t$nà mecanisme vechi filogenetice de recunoagtere „cu spectru 
larg”, prezente înainte de apariţia celulelor T gi imunoglobuline- 


lor antigen-specitice. 
-Degi adjuvanticitatea este un produs de adaptare al gazdei. 
oatează în folosul lor 
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pentru a tulbura imunoreglarea. 

Exemplul tipic din acest punct de vedere 11 constituie pe- 
retele micobacterian a cărui 'arabinogalactan exercită numeroase 
gi variate efecte nespecifice asupra apărării gazdei: 

- declangează mecanismele inflamaţiei; 
activează complementul (calea alternativă) ; 


pri activarea policlonală (T-dep sau T-ind) a celu- . 
ei B; 9 


induce activarea policlonală a celulei T pe calea eli- 
berării de IL-l de către macrofag; 


tulburá traficul limfocitar; 


modifică prelucrarea antigenului de către macrofage gi 
celule donaritice, 


{4 


29. 2. ADJUVANTI sînt substanţe care intensifică nespecifice rüspun- 
sul imun 18 un antigen. 

In anumite circumstanţe este posibil a schimba complet moda- 
litatea de răspuns (toleranţă versus imunitate) aâministrină anti- 
genul împreună cu adjuvant. De exemplu, este posibil de a suspenda 
toleranța 18 numeroase self injectfnd gazdei antigenul încorporat 
într-un adjuvant adecvat. | 

Cel mai frecvent adjuvant folosit sînt emulsiile apă - în - 
ulei cu antigenul în faza apoasă reprezentînd ad,juvantui Prese 


incomplet. . 
Proprietăţile adjuvante sînt intensificate prin adăugarea 


1a acest amestec de Mycobacterium tuberculosis inactivat prin căl- 


dură: Adjuvant Freund complet. 


Răspunsurile în anticorpi 18 antigene încorporate fn adju- 


vanţi sînt mai meri, mai prelungite gi constau în multiple clase > 
decît răspunsul obţinut la antigen fără adjuvant. i 
22.5. CĂILE DE ACTIUNE A ADJUVANTILOR sînt variate: . 


- Antigenul în emulsie rezistă la dispersie, „constituie un 
depozit care reprezintă stinul antigenic prelungit. | 

- Produgii microbieni activează macrofagele 1n eliberare de 
factori antigen nespecifici (IL-1) care intensifică răspunsul. 

- Posibil, antigenul guntează nevoia de semnale T-helper 
pentru diferenţierea sau maturarea celulei B spre celulă secretoa- 


re de anticorp. 
Aplicațiile adjuvanţilor sînt de interes pentru obţinerea 


unor vaccinuri eficiente preparate cu componente microbiene puri- 
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ficate, pentru intensificarea terapeutică a răspunsului imun (ex., 
“în apărarea antitumorală) sau restabilirea capacităţii imunoreac- 
tive la imunodepresaţi etc. 


© Definiţii adjuvanticitatea gi daţi cîteva exemple de uate- 
riale cu acţiune adjuvantá. | 

ϱ Ce este adjuvantul Freund (complet gi incomplet) gi ce a- 
plicaţii are? à 

e Cum acţion-ază adjuvanţii? 


| Cunoaşterea mecanismelor răspunsurilor imune declanşate de 
pătrunăerea agentului infectant în organismul gazădă este necesară 
pentru înţelegerea patogeniei, elaborarea metodelor specifice de 
diagnostic etiologic, terapie gi profilaxie. 


25.1. IMUNITATEA FATA DE VIRUSURI 

Virusurile sînt lipsite de dotările biochimice necesare 
pentru sinteza de proteine, metabolizarea zaharurilor gi, unele, 
chiar de enzimele pentru replicarea acizilor nucleici. 

In consecinţă, sînt atrict dependente de celula gazdă pen- 
tru aceste funcţii („parazitare obligată pe celula vie"). 

Bolile produse de infecțiile virale sînt tot atît de varia- 
te ca gi virusurile însăşi; pot fi acute, recurente, latente sau 
Subclinice. - | 

Răspunsul imun variază, de asemenea, de 18 inaparent (ex., 
Kuru, Creutzfeld-Jacob) la imunitate pentru toată viaţa (ex., ru- 
jeolă) sau imunopatologie cronică (ex., hepatita B). | 

In cele ce urmează sînt menţionate mecanisnele reacţiilor 
imune protectoare care au loc în infecţii virale acute gi a căror 
cunoagtere este esenţială, în principal pentru realizarea de vac- 
cinuri. (De notat că mecanisme imune demonstrate a fi eficiente 
in vitro nu este sigur că ar avea aceeagi semnificaţie in vivo). 


Mecanismele de apărare diferă în raport de stadiul infecţi- 


ei virale: | 
^ (i) Invazia 18 „poarta de intrare" pe suprafaţa epitelială 


poate fi î 
re poate elimina 


κών ias vaza de viremie, unică sau repetată, este susceptibi- 
Pe i é 
1M la acţiunea neutralizantă & anticorpilor seriei (IgM şi 160) 


virusurile care se replică exclusiv în aceste su- 


mpiedicată de interferon gi IgA. (Prima linie de apăra- 
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protectori (specifici pentru sediile critice de pe virion prin ca- 
re acesta se atagează la receptorii celulei gazdă). 

(iii) Virusul intracelular (celula infectată) poate fi ata- 
cat prin multiple mecanisme celulare (celule NK, K, Tc, Td) gi umo- 
rale (anticorp, complement) cu condiţia ca celula să exprime pe mem- 
brană antigene virale relevante. 

(iv) In general, uciderea cdlulei infectată de virus este u- 
tilă pentru apărarea gazdei; dacă mecanismul imun determină însă 
leziuni mai mari dectt infecția originală, atunci. reacţia poate fi 
considerată imunopatologică (ex., hepatita cronică activă), 

(v) Infectii virale pot să inducă uneori autoimunitate prin 
eliberare de antigene sechestrate, derepresia de antigene embrio- 
nare, inhibarea supresorilor, stimularea proliferării celulelor au- 


toreactive, 
In proiectarea de vaccinuri trebuie folosite acele componen- 


te virale care evocă exclusiv mecanisme protectoare eficiente şi nu 
răspunsuri imune ineficiente ori düun&toare. 


25.2. IMUNITATEA FATA DE BACTERII 
| Apărarea faţă de bacterii pat 
nisme neâpecifice gi specifice. EJ | 

Multe bacterii, ca de exemplu cocii nepatogeni, sînt proba- 
bil eliminaţi din ţesuturi prin mecanisme nespecifice (activarea 
complerentului pe cale alternă de către componente de perete; op- 
sonizare prin C9b gi fagocitare de către PNN via receptor pentru 


C3b; acţiunea flogo 
gulere, fibrinolitic etc.), 
ponente imun specifice (anticor 
blocant; celule Ts, Td). T È | 

Sînt eficiente pentru protecţie mecanismele imune capabile 
să determine lezarea componentelor peretelui bacteriei. 

“există patru tipuri majore de pereţi: gran-positiv, gan- 
negativ, micobacterian gi spirochetal - 18 care 8e adaugă uneori 
fimbrii, flageli, capsulă, componente susceptibile în grade 
ate 1a atacul imun umorel sau celular. 

Proteine gi polizaharide reip ead 
P inte pentru răspunsul în anticorpi 
sene gi abia ο ρολά bacterieni gi substanţele capsulare 


| ificînd răspunsurile 
au, de regulă, proprietăţi djuvante intens ioi? E 
umorale celulare. (Răspunsul 18 antigen bacterian pur, 


fÉrÉ a necesita intervenţia unei com- 
p opsonizant, litic, neutralizant, 


imune şi 


ogene constă din variate meca- 


genă a C3a gi C5a; activarea sistemului: de coa- 


vari- | 


din aceste structuri sînt imuno- 


-} 


"P 


{9 
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pără adjuvant, este un artefact de laborator). 

Rolul anticorpilor (vezi tabelul 273-1): 

- Unele bacterii, ca de ex., streptococii grup A gi unii pa- 
togeni intestinali au receptori prin care aderă la suprafeţe epite- 
14816. Blocarea cu anticorpi a receptorilor protejează de infecţie. 

- Proteina M atreptococică ca gi capsula meningococilor in- 
hibă fagocitoza. Neutralizarea prin anticorp specific induce pro- 


tecyie. 
- Opsonizarea prin anticorp şi complement intensifică pro- 


tecţia conferită prin fagocitare de către celule care posedă recep- 


tori pentru Fc gi Ο00. 
- Toxinele tetanică, diftericá sînt peutralizate de anticor- 


ici ceea ce protejează gazăa de efectele grave induse 


-----κο---------------------- -——— — — — — 


———— —— ——— — — ARTT 
------------Ξ-ΞΞΞΞΞΞ--Ξ----ττττττε-- 


inticorpul ..  pmocegul-ţintă efecte 

. gnti-fimbrii blocarea 

"eni eiri Leiehoioiii. ο τς i adezivi tegis 
. anti-capsulari (unele) P ο bacteriei 

EA : | - liza mediată de 
„ = jlitic multiplicarea complement a 
bacteriei peretelui ben. 
- blocarea mec. de 


„ = blocant 


| transport 
ră ^ ' ' = opaonizare via 
: anti-proteina & | evitarea receptori Fc gi 020 
+ anti-capsular fagocitării > = neutralizarea 
ο. imunorepelenţilor 
- anti-toxici “leziuni - neutralizarea 
| toxice toxinei 
- anti-hialuronidază leziuni - neutralizarea: 
- anti-enzine invazive - factorilor de 
ai fuziune 
ÎN a e ii iii 


ază în raport cu natura bacteriei gi cu boala cauzată. 
Astfel, patogenitatea unor 
lor epiteliale (ex., C.diphteriae, V 


gie de toxin gi în aceste cazuri este pro 
antitoxic pentru imunitate degi poate contribui 


pul neutralizant 
corpul blocant al adezivităţii. 


în mod însemnat gi anti 
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In cazul majorității bacteriilor invazive, patogenitatea 
' constă nu numai din toxigenezl ci mai ales prin acţiunea altor 
factori de patogenitate, de aceea imunitatea (protecţia) este le- 
gată de mecaniame de ucidere a microorganismului însăşi. Bacterii } 
gram-negativ (ex., N.meningitidig) pot fi ucise de anticorp 11116 
prin activarea complementului a cărui componentă C8-C9 în acest 
caz are acces la membrana lipidică externă bacteriană. 

Bacteriile gram-pezitiv (ex., S.aureus) pot fi ucise de că- 
tre fagocite după opaonizare prin anticorp gi complement. 

Alte. microorganisme sînt rezistente la uciderea prin neu- 
trefile gi monocite (ex., M.tuberculosis) ori sînt paraziți intra- 
celulari obligaţi (ex., M.leprae) gi acestea ar fi ucise de cÉtre 
macrofage prin mecanisme activate de produşi sliberati de limfo- 
cite T. | E px MT 2 : 
23.5. IMUNITATEA FATA DB FUNGI tes roe A 

Mai puţin cunoscută dar foarte probabil implică aceleagi me- 
canisne ca aceea antibacterii. “τ | A 

Infecţiile micotice ale omului (micoze) se grupează în: 

(4) superficiale (dermatofite limitate la componentele ke- 
patinizate ne-vii ale pielii, părului gi unghiilor); . 

(44) subcutanate (fungi saprofiţi care pot cauza noduli 
sau ulcerajii cronice în țesutul subcutanat după traumatism: 
chromomycosa, sporotrichosa, mycetoma); | 

(iii) respiratorii (saprofigi din sol care pot da infecţii sub- 
clinice sau acute pulmonare, rareori diseminate sau generatoare de - z 
granulon: histoplasaosa, coccidioidomicoza); pf | 
| (1v) candidoza (Candida albicans, un comensal ubicvitar, ca- 
re determină infecţii superficiale a pielii gi mucoaselor, rare- 
ori sistemice). ap EET. ; mE 

Infecyiile micotice cutanate sînt de obicei autolimitate ai : 

85 asociază cu un grad moderat de rezistenţă 18 reinfecţie, bazat 
ae pare, pe imunitatea mediată celular (tip IV). deoarece bolnavii 
prezintă IDR pozitivă la &ntigenfungic, infecția cronică se asoci- 
ară cu absenţa reacției de tip fntfrziat gi rezistenţa este trans- 


ferabilá prin limfocite T sensibilizate, 
Se presupune că liefocitele T eliberează linfokine (MAF) 


cure activează macrofagul gi aceata devine capabil să distrugă 


T7» 


JA 


ἃ ulcosele respiratorii, la fel ca în lepră, se produc 
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reacţii mediate de celule (hipersensibilizare tip IV). 

In stări de imunodeficienţă (primară, secundară sau indusă 
terapeutic) ca gi în alterarea florei bacteriene normale prin an- 
tibiotice, se crează condiţii pentru invazia de către candida a 
1nveligurilor sau sistemică. 


€ Enumerati componentele efectoare ale răspunsului ar 


eficiente pentru protecţia gazdei,în raport c 
apei ἐν virale. i H i nir inus 


, € Exemplificaţi cîteva raporturi între structuri imunogene 
ale celulei bacteriene gi anticorpii specifici corespun- 
zători din a căror întîlnire rezultă protecţia gazdei 
faţă de infecție/hoală. 


€ Dagi exemple de procese prin care bacteria instituie in- 
fecţia gi de anticorpi care le pot anula. 

€ Enumereti efectorii răspunsului imun cu rol protector în 
funcţie de categoria de micoze. 


25.4. IMUNITATEA FATA DE PROTOZOARE SI HELMINTI 


Mecanismele imune, umorale gi celulare, declangate de in- 
fecyia cu paraziți gi eficienţa efectorilor care controlează multi- 
plicarea gi difuzarea în organism, variază în funcţie de specia pa- 
razitului. -` ! ; / | a 
Modelele AG ML 2 APER ἃ tisulare gi bolile cauzate 


la om sînt, de aseme (foarte variate; ca urmare, natura gi efi- 


cacitatea pa 0 imune variază de asemenea considerabil. 


Protozoarele parazite includ amibele care trăiesc în intes- 
tin, protozoare care se găsesc în sînge fie libere (tripanosomele 
africane), fie în eritrocite (specii Plasmodium), acele care se 
plasează în macrofage fn tegumente sau limfatice (ex., Leishmania) 
ori în sistemul fagocitic mononuclear din ficat, splină sau máduva 


osoasă (ex., Trypanosoma cruzi gi specii Leishmania). T.cruzi se 


gásegte de asemenea în mugchi netezi gi striaţi. 

 Helmingii care infectează omul includ unele Trematode (ex., 
Schistosoma), unele Cestode (plathelmingi) gi unele Nematode ca 
Trichinella spiralis, viermi cu cîrlig, Ascarie gi filarii. 


25.4.1. Caractere comune ale infecțiilor, semnificative pentru 
reacţiile sistemului imun. Ἢ | 


A. Protozoarele gi helminţii sînt mult mai mari decít bacte- 


riile gi ca urmare, posedă mai multe antigene, calitativ gi canti- 


i . = : ^ : 
us "5. Unii au cicluri vitale complicate gi unele din aceste an- 


tigene sînt specifice exclusiv unui anumit stadiu de dezvoltare. 


Scanned with OKEN Scanner 


- 200 é 


+ Infecţiile sînt de regulă cronice (parazitul este bine 8-. 


ss e (uneori) specific gazdei) ceea ce are ârept consecinţe: 


(i) Prezenţa de antigene circulante; 

(ii) Pereistenţa stimulului erp 

(iii) Formarea de complexe imune; ` "3 

(iv) Nivele crescute de imunoglobuline: IgM $n tripanoso- 


miază gi malarie, IgG în malarie gi leishmanioza visceral&, IgE. 
în helminti&ge; 
(v) Splenomegalie gi activarea policlonală a limfocitele 

(antigenele acţionează ca mitogeni). 

D. Alături de răspunsul imun, în infecțiile peresitere se pro- 
duc unéori imunosupresie şi efecte imunologice. 

E. Răspunsul imun din partea gazdei se materializează în mul- 
tiple mecanisme efector; ca răspuns adaptativ parazitul elaborea- 
ză multiple căi diferite de eludare a pee gazdei (vezi mi 


. jo8). 
F. In general, ως. imune calul ae sînt nai  aficients 


faţă de protozoarele intracelulare iar acele umorale (anticorp, 
complement) πες de paraziţii extracelulari din sînge gi ţesuturi, 


25.4.2. Reacţii 8 celulei T eficiente în co ontrolul infecziilor 


parazitare | 
A. Celula T-citotoxicá, contrar aşteptărilor, a fost găaită 


| eficientă în puţine infecţii intracelulare: distrugerea (autoinu- 
nă) a fibrelor musculare ( cardiace gi ΓΤ parazitate de 


T.cruzi. 


B. Macrofagul activat de limfokine eliberate de linfocitul 


T &ensibilizat exprimă mai multi receptori Fe gi C3b, produce şi 
“secretă mai multe enzime lizosomale, metaboliți de oxigen (super- 
oxid, peroxid de H) gi ca urmare devine citotoxic pentru paraziți 


(şi pentru celule tumorale). 
Mecanismul este important în controlul infecţiei cu T.cruzi, 


Leishmania, Plasmodium, T.gondii, filarii, Schistosoma. 

C. Formare de granulom în ficat gi încapaulare fibroasă. A- 
tunci cfnd nu-l poate elimina complet, gazda reduce leziunile prin 
izolarea parazitului fn interiorul unei capsule de celule inflama- 
torii. Reacţia este T-dependentă şi constituie un răspuns mediat- 
celular cronic la antigene eliberate local. Macrofagele acumulate 
local eliberează factori fibrogeni (factor de stimulare a fibro- 
blagtilor) qi de stimulare a formării țesutului granulomatos gi 


RJ 
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în final fibrozsre. Asemenea reacţie are loc în ficat în jurul 
ouălor de Sohistogona mansoni, | 


p. Eosinofilele în infecţii intestinale cu helminji 


Antigenele eliberate de parazit, pe calea gtiută a cooperă- 
rii macrofag ~ celulă T - celula B, duc 18 elaborare de anticorpi 
specifici. Anticorpii IgB sesnsibilizează mastocitele locale care, 
după ce vin în contact cu antigen, degranulează eliberfnd o varie- 


. tate de molecule efector. Histamina gi factorul chemotactic pen- 
tru eosinofile (ECF) mastocitari, împreună cu ECF-P eliberat de în- | 


săgi parazit, atrag eosinofile în mucoasa intestinală unde aces- 
tea prolifereazá datorită intervenţiei unor limfokine (Eosinophil 
Stimulation Promotor, ESP eliberată de limfocite T sensibilizate 
Xosinofilele acţionează prin două mecanisme diferite: 
(4) £n asociaţie cu anticorp specific (au RFcIgG) ucid hel- 


„minţi prin citoliză mediată de celule dependente de anticorp. 
(CMCDA) | | | 


din intestin i | wm 
La cîteva săptămîni de la infecția primară survine expulzi- 


` a spontană a paraziţilor ca urmare a două procese, dependente de . 
sensibilizarea limfocitelor T gi B: | os 


(4) producerea de anticorp (mai ales IgGl) care 1 ezează 


(metabolic) parazitul; 


(44) celulele T, ca urmare a contactului cu antigen speci- 


fic, eliberează factori (nespecifici) care stimulează secreția a- 
coasei gi expulzia viermilor. 


anticorp_8 ecific, inclusiv IgE, este efec- 
er - celula B. Datorită faptului 


geni policlonali, se produce şi 
prin proces T-independent). 


F. Producţia de 
tul cooperării macrofag - T-help: 
că antigenele Se comportă ca mito 
hipergemag!obulinemie nespecific ( 


25.4.5, Funcţiile efector ale anticorpilor 


Anticorpii eint deosebit de eficienţi în eliminarea parazi- 


„ilor intracelulari prin: 


(i) lezarea direct (metabolică); | 
ἀφ μος (41). intensificarea fagocitozei (via RFcIg gi RC3b);. 


Casă) activarea complementului; 


| | (11) enzime (histaminaza) eliberate prin degranularea eosi- | 
nofilelor cu efect de control a substanţelor eliberate de mastocit. 


E. Reacţii imune în mucoasă care duc la expulzia nematodelor X 
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(iv) blocarea intrării în celula gazdă (neutralizare), 
ms După pătrunderea parazitului în celulă anticorpii devin in- 
` eficienți. ` | ` 


e Care sînt caracterele comune ale e ae i cu paraziți, 
semnificative pentru reacţia sistemului imun gazâă? 
9 Cum operează celula T controlul infecţiei parazitare? 
.€ Care este rolul eosinofilului în infecția ου helminyi? - 
| € Cînd gi prin care mecanisme sînt eficienţi anticorpii? 


24. ELUDABBA. APEREGII. IWUNS. DE. CATSE. VICEQORGANZSME.PATOGENS 
| Sistemul imun a atins o complexitate structurală gi funcţi- 
onală remarcabilă ca urmare a diversităţii extraordinare a micro- 
organismelor patogene în prezenţa cărora organismul uman a evoluat 
în cursul filogeniei. La rfndul lor, multe dintre microorganisme - 
au elaborat mecanisme foarte ingenioase prin care reuşesc să elude- 
ze apărarea gazdei. ὃν un Sd | Αα σον 
24.1. BALANTA INTRE AGENTUL PATOGEN SI GAZDA τ ad 
Aceste interacțiuni evolufnd filogenetic se materializează 
într-o balanţă delicată constituită din mecanisme care asigură su- 
pravieaţuirea parazitului victorios gi, de cealaltă parte, ráspun- 
sul imun al gazdei care se apără (vezi fig.24-1): | 


— — rác I2zz-rILIIIÓZEIZZEZSZZZZZEITIIIIIILZ 


Microb patogen în replicare 
Bvaziune 


Imunodeficienţă 


ca a Răspuns imun al gazdei . 
ÎI EE dE 


Fig.24-1: Balanța fragilă între patogen i gazăă, Factorii care 
o pot perturba (după Cohen gi Warren) 9 

Orice formă de imunodeficienţă înclină balanţa în favoarea 
micruorganismului infectant, 
le caracteristice de infecţie cu microorganisme (Qoportuniste") 
 nepatogene pentru gazda normală, ca de ex., Pneumocystis carinii. 
balanţa între patogenul aflat în replicare gi răs- 
gazdei atunci cînd agentul 
sînt instituite forme de 


Invers, 
punsul imun este înclinată în favoarea 
infectant este atenuat" (ex., BCG) ori 
imunizare activi sau pasivă a gazdei. 


gezda astfel compromisă oferind mode- 


$ 


4) 
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24.2. PATOGENUL BACTERIAN VICTORIOS poate eluda atacul imun al ` 
gazdei (evaziune) prin: | Ew 
- producere de antigen-capcaná (ex., polizaharidul pneumo- 


. cocic); £X. | 
- atac preventiv prin producerea de ,.agresine" (ex., pro- . 


. ameţia de către Neisseria ϐ proteazei care clivează IgA); 
I - camuflare antigenică, proces prin care parazitul se înve- 
 kegte în proteina-gazdă (ex., Schistosoma); 


_ prin izolare enatomicá în interiorul celulei-gazăă (ex., 


| Mycobacterium). . S x^ me 
Recent a fost descris încă un fenomen de „cal troian” con- 


stână din elaborarea de către Bordetella pertussis a unei adenilat | 


ciclaze foarte activă, care, după încorporare în celule fagocitice, 


catalizează formarea dereglată de AMP ciclic, cu alterarea . funeţi- 


ei normale de fagocitoză gi ucidere intracelulară, ceea ce ar ex- 
plica frecvenţa mare a pneumoniilor secundare bacteriene după tu- 
. sea convulsivü. (i Dore per ra ' 


24.5. VIRUSURILE eludează apărarea gazăei prin mecanisme particu- ^ 


ix - inhibarea producţiei de interferon (picornavirus); . 
=- existenţa de tipuri antigenice multiple (enterovirus, 
- variaţie antigenic 18 presiunea igunologicá exercitată 
“de gard (ex., virus gripal); ` ντ έν X cul 
! - modulare antigenică a suprafeţei celulei infectată (vi- 
rus rüjeolos, oncornaviruS); ο x | 


- înducerea infecţiei persistente neproductive (herpesvirus, 


oncornavirus, virusul hepatitei B); aa clei 
| — 2 4mâucerea imunosupresiei (virus rujeolic, encornavirus, 
virusul HIY = agentul SIDD); κα: ! | 
- inducerea imunotoleranyei (virusul choriomeningitei lim- 


focitare, virusul rubeolei). 


.. 24.4. PROTOZOARELE PARAZITE, în interacţiunea cu gază 
au elaborat, de asemenea, mecanisme sofisticate de eludare 
. răěrii imune gi neimune (vezi tabelul 24-1). | 


8 vertebratlü, `- 
a apă- ` 


Scanned with OKEN Scanner 


a 204 - 


Tabel 24-1: Exemple de metode | E τα 
Ovi taron ἀράράρι; elaborate de paraziți pentru 


πετ σσεσεσετοσεσε τα σετε τοσο στσε τε τετε τοσο τε τοτε τε στ .-:.--------------------- 
Parazit ^h mecaniam metoda f 
abitat efector de eludare 
ÎI N HM i 
Trypanosoma ο torent anticorpt variaţia antigenic 
africană sanguin .. complement : 

Plasmodium spp sînge anticorp -plasare intracelulară 

| (0 (alerogii) = 2-variagie antigenic 


Toxoplasma gondii macrofag  - enzime - inhibarea fuziunii 
x | lizosomale Jizosomilor 
„> metaboliți 05 ον 


Trypanesoma Cruzi macrofag a μμ τ  «σοζαρίοτο în 
| 1. Vizosomale citoplaswl. 
Ὃν = metaboliți O5 - 


Leishmania Ὃ. macrofag | pin mi cm i 
TOME n. D ra AR 
Trichinella . . intestin, ο dosiel — închistare | 
apiralis : :: sînge, chişti ^ anticorpi . 
cs ra cp ei ta a S mugchi ` ΤῈ complement. PE 
Schistosoms - οσον ántestin, "s centinofile ERRA de anti- 
zengoni E - .81nge, ^ + anticorp : gene gazd 
-> “pulmoni, | .. + comple- -blocada prin anti- 
vena portë — .. ment . gen solubil (capcană) 
v . 81 complexe imune 


T1. d LL À 1 d ο ο 4 À— AED ay SUP ———ÀÀ———3À——3—£-—3 


EE EE = 


: a 


© Ce tnțelegeți prin balanţa patogen-gazăă gi în ce condi- 


41 poate oscila? . 
€ Daţi exemple de mecanisme de eludare a apărării de către 


bacterii, viruuri, par επ κος 


2 


ur 4, -βπλτστυν. ο μα. SI JiQU-mASCUTULUI | | 
PÉtul se află în uter într-un nediu steril, protejat faţă 
de marea majoritate a microorganismelor gi a altor antigene. In- 
țrarea bruscă în viaţa extrauterină gi lumea antigenelor. constituie 
gtimulul puternic pentru ‘formarea gi instruirea mecanismelor imune, 
Acestea gi reacţiile nespecifice de apărare sînt încă relativ ne- 
dezvoltate 18 nou-născut gi sugarul mic, ceea ce are ca urmare sus- 
ceptibilitate crescută 18 infecţii, inclusiv cu bacterii intestina- 
1. cu virulență slabă gi 18 infecţii cutanate cu anumite tulpini 
de^ stafilococ. Deficiențe relative ale barierelor de apărare yin 
şi ae sivele scăzute ale ghenotaziet gi fegocitozei, 
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Degi toate elementele apărării sînt prezente încă din a 
12-a săptămtnă de sarcină, multe sînt însă imature funcţional în 
momentul naşterii, altele sînt „neexperimentate” gi necesită acti- 
varea prin substanţe cun sînt bacteriile care în mod normal nu se- 
găsesc în mediul intrauterin. 

De aceea, nou-născutul gi sugarul (în special între 5 gi 24 
luni) pot fi consideraţi pazde aflate în risc particular — 


A.l. IMUNITATEA CELULARĂ 

Capacitatea celulelor T fetale de a reacţiona 18 stimulul 
antigenic este prezentă de la sfîrgitul primului trimestru de sarci- 
ně. Capacitatea nou-născutului de a monta reacţii de hipersensibili- 
sare de tip întîrziat este dificil de mediat (degi nou-născutul res- 
pinge absolut normal transplantul cutanat). Aceasta probabil, depin- 
de defsptul că celulele T încă nu sînt pe deplin capabile să forme- 


ze limfokine, prin intermediul cărora limfocitele locale sînt recru- 


tate gi incitate să participe 18 reacţia de tip fntfrziat. 


Λ.5. IMUNOGLOBULINE | | Dx Ras ct 
La făt, între a ll-a - 12-a săptănină de sarcină pot fi evi- 
denţiate Igk, IgG gi IgA ca markeri de suprafaţă pe limfocite din 
măduva osoasă, sînge, ficat gi splină. Sinteza de I@ şi IgG de 
către plaamocite are loc numai după a 20-8 săptămînă de sarcină, 
iar a IgA după a 30-a. Deoarece fătul se dezvoltă în mod normal, 
într-un mediu liber de antigene, cantităţile de Ig formate sînt 
mici, dar ele pot fi sintetizate gi în cantități mai mari dacă se 
produce un stimul antigenic intrauterin, Ἢ CRAS, 
De aceea, imunitatea nou-născutului faţă de diferite boli 
depinde, în mod esenţial, de tipurile de anticorpi IgG, singurii pe 
care 1i primeşte transplacentar de 18 mamă. Transferul transplacen- 
tar de IgG are 106 în cea mai mare parte în ultimul trimestru de 
sarcină, ca urmare, copiii care sint născuţi înainte de a 34-a săp- 
&ümtná pot avea doar foarte mici cantităţi de IgG. ! 
Curba de IgG în ser scade după naştere gi atinge cele mai 
scăzute valori între 5 =- 6 luni de viaţă. Cauza acestei scăderi 
este intensitatea catabolismului IgG materne care depăşeşte rata 
de IgG sintetizate în organismul copilului, 
Din această cauză, în primul an de viaţă, copilul prezintă 
cea mai accentuată receptivitate 18 infecţii severe 08 meningita 
cu Haemophilus influenzae gi pneunococică. . JN d 
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. Peraiatenţa anticorpilor IgG paterni este diferită ca dura- 
tă; anticorpii rujeologi pot persista pînă la un an, cei pentru 
B.pertus818, doar o lună, Prezenţa anticorpilor materni faţă de to- 
xina difterică gi virusul rujeolei pot interfera capacitatea nou- 
nÉscutului de a răspunde 18 stimulul cu aceste antigene. 

Producţie semnificativă de IgM începe după naştere, cu ex- 
cepţia infecţiei intrauterine care o declangează prenatal. 

Nivelul seric caracteristic vtrstei adulte este atins 18 
virste diferite: IgW pujin după 1 an, IgG 18 8 ani gi IgA la 11 ani, 

Toate aceste fapte sînt importante pense construirea Bche- 


mele? de imunizare în Pol dee 


Α. 9. | ! SSTENUL FAGOCITAR ΄ z 
^7 “magoeitele joacă un rol decisiv în reacţia inflamatorie ρ8- 
re se opune infecțiilor bacteriene gi fungice; ele sînt observate 
pentru prima dată în stadiul de sac vitelin al dezvoltării. 
| Granulocitele gi monocitele pot fi identificate începtnă | 
din a 2-a gi respectiv a 4-a lună de sarcină. In general, există o . 
corelaţie directă între gradul de apio. funeyionalt at virsta κ 


sarcinii. 


Reacția inflamatorie scăzută a nou-născutului are dropi con- 


secinţă Busceptibilitatea crescută la infecţii gi totodată poate fi 
cauza lipsei de semne clinice locale (prezente în infecţii 18 vírs- 


te mai mari), ca de exesplv, kaa meningisauloi în ρε nou- 


nÉscutului. 
Ul trastructura neutrofilelor ο. πας. este normală, 


totuşi capacitatea membranei de a se contracta modificind forma ce- 
1194 este mai redusă, ceea ce influenţează, probabil, Funar e 
celulare cum sînt chenotaxis gí fagocitoza. | 


Λ, 3.1. le hemotexia neutrofilelor "a nonsi tal de este redusă 18 ma- 


joritatea nou-născuţi10r. | 
Chemotaxia redusă a κ talos nou-născutului se datorează 


unui nivel acăzut de activitate a complementului în ser, "ceea ce 
poate explica hipersensibilizarea cutanată 
inge nivelul unui adult abia după cîţiva ani, 


Fagocitoza gi uciderea bacteriei fn neutrofil 
copilul sănătos în etate de 12 ore, totugi aceste 


Α.3.2, e şi monocite 
ar fi normale 18 


funcții aînt adesea scăzute la copii cu greutate redusă la nagtere 


gi la nou-născuţi 18 termen ών λεω (traumatizaţi) 


micgoratá, Chemotaxia a- 


« 
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EEA  Opsoninele sînt necesare pentru fagocitarea eficace a παι. 
tor microorganisme. Opsoninele serice aînt constituite de anti- 
corpi ‘IgG gi Ig (termostabili) gi de complement (termolabil). 
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" ái IgM opsonizeazü bacterii gram-negativ mai eficient decit 

IgG, în care caz este necesară prezenţa complementului pentru 0 &c- 

tivitete op&onich optimală a serului, v. ; E 
τ i "Sinteza de componente complement începe deja din a 6-a săp- | Ó 


ti&mfnÉ de sarcinB,totugi activitatea majorităţii componentelor cla- 
sice gi sinteza de noi componente în momentul nagterii reprezintă |. 
oar δο-τὸν âin nivelul acestora la adult. 


e 7 *'Sheueocitele nou-născutului au, în mod normal, receptori Pe 
εἰ C5b pentru ambele feluri de opSonine, “totuşi, activitatea lor 
κ opsonică oscilează în raport cu vîrsta sarcinii. Fagocitoza poate 


fi, deci, parţial redusă din cauza lipsei" de IgM 81, de asemenea, 
din lipsa componentelor complement (în special C4, 65 gi C5) ca gi 
a activităţii properâină-faetor B. Ambele influenţează nivelul che-. 

 motsxiei gi opsonizării atît pe calea clasică cft gi alternativă de 
activare a complementului. In mod normel, activitatea componentelor 
conplement este însă destul de înalţă pentru a asigura o bacteric- 
ligÉ gi imunoaderenţă eficiente, Născuţii la termen prezintă acti- 
vitate opsonică redusă pentru anumite microorganisme, în special 
bacterii gram-negative. Copiii în greutate scăzută 18 nagtere au 
opsonine mai puţine fap. de toate ML cECoE Bani mele cercetate. 


9 De ce  noü-nliecutul οἱ sugarul sînt considerate gazde în 


risc crescut de infecţie? 
Φ Ce tari? torent prezintă 18 aceste vîrste imunitatea 


celulară, umorel s sistemul "μενα tart 


III 2. IMUNOPATOLOGIE, "HIHRSENSIBILI ZARE 


mI κ------------ -ᾱ 1... 


Β.1,. ^TMUNOPATOLOGIE | | | 
Răspunsurile sistemului imun nu sint σι favorabile gazdei. 


Sint situaţii cînd însăgi sistemul imun eate cauza bolii sau a unor 
consecinţe patologice, Asemenea situaţii pot surveni prin: 
(a) Deteriorarea mecanismelor recunoaşterii antigenelor şi Ἢ 

a capacităţii de răspuna diferențiat faţă de materiale străine (non ` | 
. gelf) gi materiale proprii (8918) «8988 ce poate duce 18 autoimunita- 

te gi boli autoimune, l 
(b) Antigene nocive (ex., polenuri) 

coase, tegumente sînt recunoscute gi SI no 


ajunse pe înveliguri, mu- 
nteasă un y cioponea de res- 
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pingere neadecvat exprimat prin simptome ds alergie. 
(ο) In cursul infecțiilor, uneori, leziunile produse de răs- 
punsul imun, ca intensitate, ca sediu anatomic, egalează sau depă- . 


gesc distrucţiile tisulare cauzate de însăşi infecția cu microorga- “ἡ 
nismul rezistent, situaţie denunită hipersensibilizare (generat 
de unul sau o combinaţie a celor 4 mecanisme de lezare imună). 

9 


Este dificil de precizat, în cursul dezvoltării procesului 
infecțios, unde 89 termină reacţia imună avantajoasă gazdei gi de 
unde începe hipersensibilizarea, deoarece ambele au la bază ace- 


16641 mecanisme_imunoreactive. 


Este de resortul medicului de a sesiza dacă trebuie interve- " 
nit, dînd gi fn care anume sens: stimulfnd, ori deprimtnd răspunsu- 
rile imune sau, cel mai adesea, limitfndu-se 18 supravegherea evo- 
luţiei infecţiei. ο νην ma "d 

(d) In sffrgit, alteori aistenul imun este deficient (gene- 
tic sau prin alte cauze) în unul sau mai multe din compartimente, 


situaţie denumită imunodeficienţă gi care se exprimă prin risc 


crescut la infecţii. | 
pacă celelalte compartimente ale SI nu pot compensa defici- 


enta, este necesară intervenţia din afară prin aport în elemente 
` (umorale, celulare) care să înlocuiască pe acele deficitare, 


B.2, |HIPERSENSIBILIZAREA constă din producerea de leziuni tisulare 
prin răspunsuri imune exagerate sau nepotrivite ca formă gi sediu 


al reacției, se manifestă 18 al doilea contact cu antigenul impli- 

cat cauzal gi este o caracteristică individuală, t 
Coombs şi Gell au descris patru tipuri de hipersensibiliza- 

À 2 


^ 


re, tipul I, II, III gi IV, care pot surveni fn combinaţii. Primele 
trei tipuri sînt mediate de anticorp ier al patrulea este iniţiat 
de limfocite T gi macrofage (vezi fig. 26-1 şi tabel 26-1). 

Tipul I: Hipersensibilizarea imediată survine atunci cînd " 
anticorpi IgE produgi faţă de un antigen nociv (ex., polen) ca ur- 
mere & primului contact, 8e atagează la mastocite gi, le a doua fn- 
tflnire, alergenul leagă încrucişat moleculele IgE determinînd de- 
grern-larea gi eliberare de mediatori farmacologici (histamina 8.8.) 


care induc reacţia inflamatorie acută cu simptome ca rinită sau 
asta. | | 

Hi persensibilizarea citotoxică mediată de anti- 
ul se leagă la antigenul prezent 
lui imun prin 


Tipul II: 
corp are loc atunci cînd anticorp 


pe membrana celulei şi celula devine ţinta atacu 
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Fig.26-1: Diagram ilustrind cele patru tipuri de 
reacții de hipersensibilizare (dupi I.Roitt). 


"celule K (purtătoare de receptor pentru Fc), fagocitoză sau activ 


varea complementului pe cale clasică. | 
Tipul III: Hipersensibilizarea mediată de complexe imune, 
formate în cantitate mare sau neeliminate de sistenul reticuloen- 
dotelisl, cere sînt depozitate în țesuturi, activează complementul 
şi atrag polimorfonucleare 18 sediul de depunere cauzînd leziuni 


locale (reacţia Arthus) sau generală de tip „boala serului”. 


Tipul IV: Hipersensibilizarea de tip întirziat este cauza- 
tü de limfocitele T sensibilizate 18 antigen gi care eliberează 

limfokine ca urmare & contactului secundar cu acel antigen. Linfo- 
kinele determină reacţii inflamatorii, activează gi atrag macrofa- 


ge care eliberează 18 rîndul. lor mediatori cu produc 


locale. 


ere de leziuni 
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1. 


» 2 ~ 4 4 8 s 5 
Tabel 26-1: Tipuri de lezare imunologioă (după Coombs. şi c11) 
"tipuri de reaotie Debut ` lami ] eiiis zs "Sediul reaăţiei Medie ari bioohimioi 


Anafileotio rapid  . O. Ia ^ . . mastooite -© -locals ο. . Histamină 


: P heparină 
reaginic;atopio) :. (secunde- | . |. .; ... bazofile it . (la poarta | . serotonină 
- -minute) ^ > cuts CRRoZeR) pe ~ ` de intrare) - SRS-A gi ECF 
E ο μον ΜΕ τα Dew «sistemică ΄ ia "esl EO zw 
II.Citotoxic-citolitio minute- ^ . Izd ρα ὑδρία) K: TUE -variază -faotor citotoxio | 
l.prin celula K -Ore ο ο ος îi i * (RPoLgG), i... ...0u sediul: liberat de celula K 
(CMCDA) i DUE ER us lm ER RS e RINT OLD selulei-țintă -fagocitozá: à; 
κ ΚΔ, ei a ca Ea pa oy i 589 antteorp.. :. ; ο. L: 
2.prin complement minute- |. IgM : Celule SRE- ^. — -Sinusuri _- -factori complement 
" ZEN li. IgG : :  (RCÓb) |: : vesoulare X .  -enzime lizozomale 
III.Complexe imune ^|  . 30 minute- . IgM de Neutrofile > ΄- variază i στο -factori complement 
-2 ore - χρῶ. 50x |^ - eu sediul > Pe acra lizozomale 
v DV εὖθ. MESE | "4D e de M depogiphrtii ο . ue 
IV.Mediate de celule T JURO E ha λα avi 1 E ovo mph Wives d v O4 x ou 
j.Cranulomatoasă  întîrziat ,. - >` Celula T-seoretor . l ertazk 7o. -limfokine 
(18-48 ore): ο ia io eu sediul: OE 
. ο E Ὅλ; iis ue γύρος, .entigenulul . docu * 8 
2,Citotoxicá $ntírziat ^ -:!: Celula T-ucigag ᾿ -variază ou -limfotoxins 
2 (18-48 ονϑ):...:.:: .:.᾽:-.: +. sediul LE A Ta 


. țintei 


᾿ΒΕοΙΡΕ , RFcIgG = receptor pentru Fo al I£, IgG. vv 
, RO3b =. receptor pentru 620. " 

SRS-A = Slow reacting substance of enaphy lexis Caubatanta lent jesotivE à anafilextet). 
ECF = eosinophil chemotaotio faotor (faator. ohemotaotio al sosinofilelor). oy" 
SRE = sistem retíouloendotelial. Arr 
CMCDA = oitoliza medietă de 91119 dependent de: anticorp. 
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Acest tip de hipersensibilizare stă gi la baza dermati tei 
de contact gi a respingerii alogrefei. i Wy 


e Delimitaţi noţiunile de imunitate gi imunopatologie. 

Φ Exemplificaţi cîteva situaţii în care răspunsul imun este 
nefavorabil gazdei. ( | 

9 Detaliaţi mecanismele de producere a celor patru tipuri 
de reacţii de hipersensibilizare,. 


€ Enumeraji factorii prin care hipersensibilizarea induce Ἢ 


., leziuni tisulare. - 
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25. ACTIUNE AGENTILOR FIZIQI GI CHIMIOI AGUPBA MIJZOEI 

Qsnă intensitatea factorilor fizioo-ahiniai de mediu 4999 din 
limitele optime sau cînd în mediu pătrund anumite substante, apare 
un erect antimiorebian care 88 traduce tie prin moartea miorobului, 
fie prin oprirea reversibilă a multiplic&rii. Aoţiunea letală este 
numită prin sufixul —aid, iar cea inhibitorte prin sufixul staţie 
adăugate la denumirea microbului. Aşa aven efeate : bactericide, 
sporocide, viruligide, baoteriostatice ş.a. In acest capitol vom 
trata aspeatele legate de mecanismele anţimiorobiene şi condigiona- 
198 ler. | 


25.1. MOARTEA MIOROBILOR CA FENOMEN INDIVIDUAL BI POPULATIONAL 


Moartea celulei bacteriene înseamnă pierderea ireversibiláí a ca- 
pacitáyii de a genera o cultură sau o colonie după însămînţare și 
incubare în medii de cultură adecvate. Ea este rezultatul lezürii 
unui edificiu molecular esenţial pentru viaţă. Leziunea este irever- 
sibil& la intensitáyi meri ale agentului antimicrebian, dar poate 
fi reversibilă la intensitáyi mici. De aceea, condiţiile în care se 
face testarea supravieyuirii sînt esenţiale. Leziunile gubletale 
pot 24 reparate pe paroursul unei faze de lag prelungite sau prin- 
tr-un tretament special al celulelor înaintea ínsámingárii. De exem- 
piu, dacă bacteriile supuse 4pBdierii cu ultraviolete sint insümin- 
gate ineciat, se constatá moartea a 99,9% din celule, dar dacă ace- 
leaşi bacterii sînt menținute însintea însăninţării numai 20 minute 
$ntr-o soluție tampon adeovati, acest procent 80838 la 10. 

Moartea unei populatii vagteriene este un renomen Statistio pen- 
tru oš sensibilitatea indivizilor oare e compun arè o anumitá dis- 
persie in jurul unei valori medii. Dacă ae înregistreaza grafio lo- 
garitmul numărului de baoterii supraviețuitoare în funcție de timp, 
so obyine gurba de supraviețuire a bacteriilor sub &otiunea unui 
agent antimicrobian. Evoluția acestei courbe este exponențială oínà 

inta agentului antimiorobian este unică per celulă (oromosom, menm- 


* 
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Tig.25-1. Curbe ale supravieyuirii 
în timp a bacteriilor supuse unui 
agent bactericid (vezi textul). 


25834 celulară) (fig.25—1 A) 
aeu multimod&lá (concavă, 
gigmoidă ş.a.) când tinta - 
este prezentă în multiple 
cópii per celulă (enzime g.a), 
aínd ' aelulele sînt agregate 
(de exemplu, 18 stafilcooooi 

ο grupare mai pástreszá οαρα- 
gitatea de a forma o oolonie 
oít mai persistă e singură 
celuli vie) sau cînd există 

o maro dispersie a sensibili- 
taţii celulelez 18 agentul 


- antimiozebian (fig.25-1 8,0). 


e Definitgi moartea celulei 
vaoteriene, | 

© Definiti moartea în pepu- 
1851119 bacteriene, 


25.2. FACTORI CARE INFLUENTEAZA ACTIUNEA AGENTILOR ANT IMIJEOBIENI 


(1) Intensitatea gi timpul de actiune. Panta curbei de supravie- 


punire a microorganismelor creşte ou intensitatea agentului antimi- Ἢ 


arebian (fig.25-2). Aceasta înseamnă, οὔ timpul de omorîre a mioroór- 


are/m/ 
Ον 


νι 


Wr. hacer suoraviefunto 
N Ww δν 


4097.% 


e 


10 20 30 40 50 60 70 


Minule ——»— 


Fig.25-2. Panta curbei de supravy io- 
vuire a mioroorganisneler variază ou 
intensitatea agentului antimicrobian 
(vezi textul). l 


ganisnelor variezá invers pro- 
porțional ou intensitatea a- 


genului antimicrobian. Desi, 


dacă urmárim să sowtăm Ἢ 
timpul de onerîre 8 miorobilee 
trebuie să oregtem intensita- 
tea agentului folesit. 

Din analisa curbeler de — 
supraviețuire (fig.25-2) este 
evident o& in orice moment 
există e anumită șansă de su- 
pravieguire a unor celule. De 


exemplu, censiderínd curba At — 


gupravietuirea goade ou o rată 


constant de 1a 105 erganisma/ml 
14 10° (e celulá)/ml după 60 nt- 


nute de expunere la agentul 
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antimiorebian, Er&repolind, putom aonaluzions οὔ după 70 minato 
ver rămâne 10 ergenisme vii/ml, după 80 minute 1075, lar după 
120 minute 10 9. Adice, în aceste condiții, 18 1000 litri mediu va 
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mai rămîne e basterio vio. Daoí definim sterilizarea 08 omorârea . E 
tuturor mioroorganismeler dintr-o suspensie, &tunoi, în praatioca 

sterilisării trebuie să asigurân pentru timpul de mtorilizsre limi- ji; 
te cu atît mai largi οὐ cît intensitatea de acţiune a agentului ᾱ e, 


entimicrebiían este mai mică. Aspootul este foarte important, mai 
ales pentru prepararea vancinurilor inactivate. 

(2) Natura mediului prin oare 80 realizează a0yiunsa asupră mi- 
crebilor. Apa realizează un contaot intim între miorobi 51 agentul a 
antimioerobian. Bulele de aer gi,ín general,porozitatea gi mediile 
vâscoase întârzie penetrarea către miorobi a oăldurii şi 8 soluții- 
lor antimicrobiene. Grăginile împiedică udarea suprafeței microbilor. A 
Bubstanjele organice au efeot protector direct al miorsbilor şi Ἢ 
inagtivează substanţele anvimiorobiene, preoipitatele scad, prin ad- 

:Serbgie, eficienţa agenţilor ohimioi, pH-ul alcalin sau acid al mə- 
dimlui de suspensie favorizează efeotele -oide. : | 

(3) Gradul de rezistenţă 8 miorobiler, Ou importanţă practică 
pentru aprecierea eficiengei -oide a agenţilor fizioi şi chimici 
sînt de reținut următoarele gre/e de rezistenţă a miorobilor : for- 
me vegetative (bacterii, fungi) cevirusuri ou înveliş lipidie < ba= 
cilii tuberoulezei Z virusuri miai fáré înveliş lipidia < sperii 
fungiler < endesperii banterleni. In aadrul aceleaşi speaii, unele 
tulpini pet fi mei rezistente deost altele, 18 100% cáldurá uxmedÉ 
sporii| majeritágii tulpinilor de Olestridium tetani gi C.perfringens 
eint «πετᾶτε în 10 minate, dar există tulpini ai cÉrer spori sînt 
emerígi mumei după 1-3 ere. ὋὋ | 

(4) Osnoentrajía microbilor. pentru aceeaşi intensitate a unui 
agent antiniorsbian timpul de omorire oregte odată ou concentrația e 
microbiier. Fenomenul, numit efeot populaiional 89 explică (în afară 
de eveluiia exponențială | a efeotului -oid) prin acţiunea proteatoare 
a substantelor eliberate de celulele moarte asupra celer supra iejui- 


toare sau prin capacitatea mai mare & gugpensiilor bacteriene οὐ 9 


anumită concentrație de a neutraliza unii agenţi antimiorobieni. pe 
121% a sporilor 59 


exemplu, timpul de ousrîre prin autoalavare 18 
prelungește de 18 17 1a 23 minute aînă densitatea suspensi ei cregte 
de 1a2 x10) 14 2 x 107 speri/ml. Soluția 8% de formaldehidá omā- 
ză sperii din suspensii de ordinul a 107 speri/ml în 2 ere, der 


- 215 - 
după 24 ero aînd densitatea oregte 18 107 Spori/nl. 


© pofinigi relstia dintro timpul gi intensitatea de astiune 

. & agenţilor antimicrobieni. 

„9 Bxplioaţi rolul apei în exeraitarea efectului antiniorobian 
el factorilor Piziai gi ohimiai din mediu. 

6 Rnumorati gase faotori oare alterează efoeotul antiniorobian 
el faatorilor de mediu, 

6 Enumeragi categoriile şi formale miorobiene în ordinea 0198- 
cüátoare a rezistenţei 18 factorii antiniorobieni ai mediului. 

e Explioaţi influența concentraţiei miorobilor asupra efeotu- 
lui antimiorobian al faatorilor de mediu. 


AORIUNEA AGENTIIXR FIZICI ASUPRA MICROBILOR 


25030 


25.5.1. Găldura odată oe depăşeşte temperatura maximá de dezvolta- . 
pe a microbilor devine -oidá prin mecanisme nere variază în funotie 


^ üe farma àe aplicare gi intensitatea ou care acționează : de 18 de- 
zorganizarea reacțiilor metabolice pînă la coagularea proteinelor 
(oălăura umedă) sau reacții de oxidare ou expresia 998 mai brutală, 
sarbonizarea (οὔ1άυτα uscată), La soara culturilor de laborator, 
formele vegetative ale majorităţii speciilor mezofile mor după ez- 
punerea de o oră 18 60% gălăură umedă toate formele vegetative 


ale acestor bacterii mor dupá 2-3 min. de fierbere, iar endosporii 


sînt omorâţi după 15 min. de autoolavare la 121%. Cáldura umedá . 


este mei nosivá pentru mioroorganisme deoft oălâura uscată: cei mai 


rezistenți spori bacterieni sînt omorâţi în 5 min. 18 140%. (2,56 
atmosfere) oăldură. umedă și numai după 180 min. 18 140% oăldură 
uscată. i PNE IM 


aslâure îşi gásegto cele mel largi aplicayii în praotica decon- : 


“amintirii fiind agentul antiniorobian cel mai 144548, cel mai efi- 
cient şi oel mai ugor de manipulat gi oontrolate 


0 Bxplicaţi meoanismul -oid al o£ darti în repart ou forma de 
.  epiígere gi intensitatea de aaţiune, | 
& Obnparati efeotele antimiorobilene ale celor două principale 

forme de aplicare a oălădurii. ii 3 
25.5.2. Prigul. Efeotele nooive ale temperaturilor aoăzute sînt in 
funoţie de natura minroorganisnului pi modul de realizare a refri- 
gerárii. In general, 18 temperaturi scázute microbii nu se mai mul- 
ViplioK şi întră in stare de viaţă latentă. Excepție feo acele lana 
terii înalt. adaptate la viaţa parazitară, oum sînt meningoococul id 
gonoooonl, care. mor repede. ahiar la temperatura camerei. 


Socul rece, o sasdere brusok 8 temperaturii, este foarte nociv 
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pentru unele specii. De ex., 95 $ din celulele unei suspensii de 
Escherichia 9014 mor aînd aceasta trece bruso de 18 45% 18 15%, 
Efeotul letal al gocului termia este datorat probabil coefícientu- 
141 diferit de contraoyjie 1a rece al struoturilor celulare, 
 Qongeleres la temperaturi superioare punotului euteatia (-21,3b) 
are efeote letale asupra microbilor prin : (1) formarea oristalelor 
de gheaţă oare rup struaturi celulare, (11) hiperoonoentrarea sali- 
nÉ cu denaturarea stării coloidale a proteinelor. Efectele conzelă- 
rii sânt minime oînd aceasta se realizează la temperaturi inferioga- 
Tre punatului euteotic. Qongelarea 18 temperatura azotului liohid 
(-19650) păstrează integral şi indefinit proprietăţile biologice 
ale microbilor. Lipsa efeatelor nogive ale congelárii 18 asemnea 
temperaturi se explică prin solidificarea amorfă şi în masă a apel, 
fără apariţia aristalelor de gheaţă, Nooivă: pentru miorobi este con- 
gelarea gi decongelarea ou treceri repetate şi lente prin puntul 
eutectic. | | US a | 
| Frigul îşi găseşte largi aplicaţii practice în conservarea ali- 
mentelor, a unor. medicamente gi à miorobilor în laborator (produse 


patologice, culturi şi altele). 


"e Explioagi efectul antimicrobian al gooului termio. $ 
e Precizati efectele congelárii asupra miorobilor în raport cu 


punotul  euteatia. 
e Explicaji-le. 
25.5.3. Desioarea. Sensibilitatea miorobilor 14 deshidratare diferă 
în raport ou specia. Gonococii, meningooocii, spiroohetele sînt ra- 
pià omorâţi. Basilii tuberoulozei, stafilococii ş.a, în stare uscată 
rüánin viabili perioade apreciabile de'timp. Sporii bacterjeni gi 
fungioi sînt forme adaptate la asemenea. condiții de mediu. paoterii- 
19 care supraviețuiesc desioárii rămîn viabile în această condiție - 
timp îndelungat. Temperature soázutá, mediul proteia gi lipsa oxige- 
. nului protejeszá considerabil miorobii faţă de efeotele.nocive ale 
desbidretárii. Pe aceste observații se bazează o importantă metodă. 
de conservare 8 microbilor, liofilizarea sau oriodesicarea 1 0 sus- 
pensie miorobianá în mediu protector, congelatá bruso 1a.-78,9"0 
(temperatura amesteoului de zăpadă carbonioá gi alcool) este uscatá 
în vid gi păstrată în fiole închise sub vid sau atmosferă de gaz 
| Desicarea este o formá de conservare 


a unor alimente. ΄ 


+ 


Ld 


v 
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25.5.5. Presiunea oSmoticÉ. Plasmoliza $n medii hipertone ere ervo- 


to letale asupra unor baoterii. Qonocentraţiile saline de 10-15 % 
"sau de zaharozá.50-70 % au asupra majorităţii bacteriilor numai ur 


efeat inhibitor. Igi găsesc aplicaţii în conservarea alimentelor. 


e preaizaţi oum se comportă baoteriile în raport ou desicarea, - 


9 Definiţii Jiofilizarea, 
e Explioaţi efectele antibacteriene ale mediilor hipertone, 


25.3545. Radiațiile. Radiațiile ultraviolete au οθ]. mai Intens efect 
-cid 18 lungimi de undă cuprinse între 240-280 nm, care sint abgor- 


bite de câtre 803541 nuoleici gi proteins. Bub acţiunea rediagillor - 


ultraviolete în moleculele de ADN se formeazá dimeri de tininÉ. Di- 
πετ} formaţi înțre moleculele de timină 819 aceleeaşi catene AIN 
au efcet mutagen. Oei formayi interoatenar inhibă autoreplioarea 


ADN. Aceste leziuni pot fi reparate, în anumite limite, prin ráspun- 


sul 8.0.8. al celulei (vezi p.25). Un alt mecanism protector este 
fotoreaotivarea i baoteriile „omorâte? prin iradierea ou ultravio- . 


lete pot să-şi rèia multiplicarea după ce sînt expuse 18 lumină pu- . 


ternicá (cele mai aotive fiind radiaţiile ou lungimea de undă de 
400 nm). Fotoreaativarea pune în joc o enzimă care oliveazá dimerii 
de timin din moleoula de ΑΠ. πώς "c 
À 
DR» 


Radicalii li ezi-( OE/91. E ) formaţi. sub acțiunea radiaţiilor - 
ultraviolete în intra- gi extracelulară generează peroxizi no- 3 
civi prin efect C dante. In absenţa oxigenului din mediu bacterii- 


19 sînt parţial protejate de aceste efeote oxidante. Ἢ 


^ Radiațiile ultraviolete își gâsesa aplicaţii in dezinfeaţia su- 


prefetelor de lwaru în laboratorul de miorobiologie,& aerului in 
boxele pentru luorul aseptia, în sălile de operații. - . 

.. Radiațiile ionizante (razele oatodice, razele gamma eto) exerci- 
té asupra miorobilor acțiuni asemănătoare cu cele ale radiatiilor 
ultraviolete 18 care ΒΘ adaugă gi efeatul inaotivant al ionizării 
Structurilor celulare, Fiind purtătoare a unor energii mai înalte, 
 efeatul lor -aid este mult mai puternio. x 


e Explicat mecanismul antimicrobian al radiatiilor ultravio- - 
are baoteriile se apără. 


lete. 
€ Numiti cel puțin două mecanisme prin oar 
2 de efeotelo, Bootve 'ale radiațiilor ultraviolete. | 
E De 4 fotoread tivares. 
părti asemănări gi diferenţe în meaanismele antiniorobie- 
^. ne ale radiațiilor ultraviolete şi radiațiilor ionizante. . 
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25.2.6. Ultrasunetole îsi datorează efeotul miorobicid oavitatioi 
pe oare o produce unda ultrasonorá la trecerea prin apa exur&- si 
intracelular, determinind dezagregarea struoturi lor bacteriene. | 


e prooisaţi mecanismul antimiorobien el ultrasunetelor şi în | κ 


co condiţii de mediu se produce, , 


25.8. AOTIUNEA AGENTILOR OHIMIOI ASUPRA MIOROBIIOR 


i. Substanțe ou acyiune entimiorobiená nospeoifiot. Alterează 
direot gi global struaturi gi funoţii comune miorobilor şi organis- 
melor superioare. 1959858 enzimele la nivelul grupărilor gulfhidrili- 
ce sau altar grupări ohinice comune gi nu în funaţiile lor specifice, 
Acoste substanțe sînt utilizate ca dezinfeotente, antiseptice sau 
conservante gi vor fi desorise în capitolul de faţă. | 

44. Substanțe Qu aaţiune antimiorobianá specifică, Interfereszá 
seleativ anumite Secvenge metabolice prin inaotivarea unei enzime 
determinate. Seovenţele metabolice interferate sint esenţiale pentru 
supraviețuirea unor miozobi, dar sînt nesemnificative pentru alţii ca 
gi pentru organismele superioare. Acestea sint ohimi oterapicele,care 
ver fi tratate înpreană cu antibioticele în Capitolul 26. Ἢ 


28.4.1. el oare denaturează starea coloidalá a proteinelor x 
 Acizii sint miorobioisi la pH sub 5, iar aloalii le pH peste 9. 

Efectul asupra baollilor tuberculozei gi cel sporicid sînt reduse. 
Sfnt rer utilizați în practică. ^ Ὃ sed pa Det | 

41900144. Mai întrebuințat este alcoolul etilic, ou efecte bao- 
terieíde maxime 18 509-709, pa concentraţii mai mari penetrabilita- 
tes sa diminu& (datorită eosgulárii proteinelor) gi odată ou aceasta 
şi efectul antiniozrobian. Un alcool au efecte antimiorobiene mai pu- . 
pernice este cel isepropilic. Alcooli au efecte sporicide s1abe.Sínt 
utilizaţi Larg pentra antiseptizarea tegumentului (atenţie | timpul 
neceser efectului bactericid este de 5 minute). 

€ uniţi oel puţin patra substanţe oare își exeroită efeotul 


b prin denaturarea stării coloidale a oitoplasnei. 
e ον 5 elcoolii fac exoopyle de la relaţia generală 


_ dintre cenoentregie qi efectul miarobicid. i 
25.4.2. Agenti osre βρε] μά. grupările ohimice libere ale enzimelor 
"Dintre grupările chimice libere ale enzimelor, -8H, «0008, -NHo 


eve, grupările sulfhidrilice sînt punotul cel mei vulnerabil, τ 
A+ oxidarea, Grupările mulfhiărilice pot fi exidate în legíturi 


uu 
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disolfurice prin perorxizi gi prin halogeni : 
E R-SH + HS-R -22E p. s.s. m tmr 
/' peroxizii. Utilizare au peroxidul de hidrogen sub forma apoi 
^ exigenate (soluţie 3 4 de Βρ0ρ în apti) şi. permanganatu) de potasiu, 
. Efeotul antimicrobian este puternia redus in prezenţa substsntelgr 
organice. Apa oxigenată este utilizata pentru spălarea plágilor, 
 permengenstul de potasiu în antisoptizarea mu0 9888107, 
Dintre halogeni utilizare au clorul gi 1odul. 
Glorul se foloseşte sub formá gazoasă sau de hipoolerigi şi de 
oleramine (care acjienează prin eliberare de olor activ). Efectul 
anţimiorobian al clorului 86 realizează prin acidul hipooloros, 
care este mai stabil în mediu acid. Aotiunea lui niorobicidá este 


puternic redusă în prezența substanţelor organice. Olerul şi dori- - 
vaţii sâi eu aplicaţii variate în antiseptizere, dezinfeaţie, igie- | 


nisare şi sanitizare. Qlerul gazos este utilizat în potabilizarea 


apei, Efecte Sporioide manifestă numat 18 concentrații mari. Efectul 


asupra becililor tubereulozei și enterovirusurilor este redus. Ἢ 
| Xodul se foloseşte sub forma soluţiilor alcoolice sau soluţii 


iodo-iodurate. Are o bun& asiune bacterioidă, sporicid, fungicidá, 
amoebicidÉ. Ca gi olorul este mai activ 18 pH 8044. L& concentratii- 


19 utilizate în praatica antisepsiei eteotul miorobicid nu este 
 afeatat semnificativ de prezenţa substanţelor organice. Soluțiile .- 
alcoolice sînt iritante. Iodul determină 18 unele persoane sensibi- 
lizéÉri. Iodoforii, agenţi tensi oaativi din α1868 propilenglicolilor, 
solv& iedul extemporaneu gi dau soluții apoase incolore şi inodore 
au &cgiune miorobicildé superi cară soluţiilor clasico. | 
44, Metalele grele bloohează grupările sulhidrilice : 


RÉA + mal —> peis + mm 
Mercurul este u&ilizát sub forma sărurilor anorganice (01256) - 
gi a preparatelor organomerouriale în care mergurul este combinat 
cu un radical organia (borat gi azotat fenilmerourio, mertiolat de 
sodiu). Au remarcabile proprietăţi bacteriostatice, dar efect baote- 
iasă relativ slab, Efeotul antiniorobian este puternio inhibat de 
substanţele organice oare aonțin grupări -SH (puroi, exsudate eto). 
De 40998, utilizările medicale ale găruriloe de merour sint limitate. 
: Argintul. Ionii de argint, eniav la dilugii foarte mari, ους 
aint cele eliberate spontan de argintul metalie în apă, au efect . 
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baoteriost&tic. Este ceea ae numim ofeotul eligodinamie al argintu- 
iui. In practica antisepsiei conjunotivei îşi gisena aplicare βάζα” 
rile de argint (AgNO 2) gau compugii de argint 09101081 (protargol, 
oolargoel). Ν l 

iii. Alkilarea. Grupările alkil 819 formaldehidei, glutarsldebi- 
dei, oxidul de etilen g.8., se substituie atomilor de hidrogen l&- 
bili din grupările -SE, -CO0H, -NH;. Ἢ | | 

Pormaldehida se utilizează oeil mai deg Sub formá de vapori ob- 
vinugi prin încălzirea formolului (soluţie apoasă 27 % de formalde- 
hidá) sau trioximetilenului (peraformaldehid& condiţionată în 9 0mm 
primate) şi sub formă de soluții. Avind o bună entivitste —0idă asu- 
pra tuturor formelor miorobiene igi găseşte variate apliocayii în 
practica dezinfeciei gi limitate în cea a sterilizürii. Ἢ 

Glutaraldehida are 679909 —0ide asupra tuturor formolor misro- 
biene. Se utilizează în soluyii pentru dezinfectia instrumentelor 
şi stiolăriei de laborator. Cp ᾧ ον | 
. . Qxidul de etilen este un gaz relativ toxic gi inflamabil. 89 
utilizează în amesteo de 15% in bioxid de carbon sau într-un fluo- 
rocgrbon. Mai eficient decît formaldehida, este un important agent 
40 sterilizare chimiaă a suprafețelor asoate . | E ^ 


e Hunii cele trei rea pr prin oare sâni suprimate grupări 1e 


^' "sulfhidrilice ale enzimelor. 
© pxsmplifioaţi fiedare. din aceste reaoţii prin cel puţin două 


s subsţanye antimiorobiene. | i | 


25.4.5. Agenyi care lezează membranele celulare 
pt l E: 1. yenolii ` DU 
Acidul fenic are utilizári limitate, o8 dezinfectant, din cauza 


toricitágii. Este eţalonul față de care se măsoară activitatea anti- 
miorgbiană a antisepticelar gi dezinfeotantelar (indicele fenolic). 
 Qrezolii sînt derivați metilagi ai fenelului ου activitate bacte- 
rioidK mai intensă. Sînt activi asupra formelor vegetative, iar aoti- 
vitatea bastericid& nu este influențată de prezenţa substanjeler or- 
.ganice. Insolubili in apă, se f£0J08030 în emulsii sau solubilizati 
în sápunuri. Oreolina este un amestea de arezilaţi şi orezilsulto- 
nagi de sodiu Polosită ca emulsie apoasă 1-2 $. Lizolul este ο solu- 
ie 50 * de arezoli in săpun de potasiu preparat din ulei de in. 
Hexaslorofenu! esce un derivat halogenat al fenolului, care se 
 atilizseará solubilizat in săpunuri pentru antiseptizarea tegunmente- 
“dan, Are efecte bactericide remanente. Este mai activ asupra bacteri- 
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ilor gram-pozitiv decit asupra celer gran-negativ + Este inactivat 
„de substanţele organice, 0lorhexidina este un derivat fenolio ou 
aoyiune bactericidá rapidă asupra unei largi game de bacterii gram- 
pozitiv gi gram-negativ. Are voxioitate redusă. | 

11. Detergengii sînt substanţe tensioactivo care, pe lîngă aogiu- 


nea anțimniorobiană, prezintă gi alte proprietăţi sinergice utile pen- - 


tru decontaminare | provoacă udarea suprafeţelor, emulsionare, spu- 
mare desi curăţire. Aoylunea lor antimiorobiană este antagonizată | 
de lipide. . κ 


Detergentii anionici (săpunuri de sodiu şi potasiu, alcooli pri- HE 
mari şi secundari sulfonati, monogliceride sulfonate) au acţiune bao- | 


terioidá slabă, limitată mai mult 18 bacteriile gram-pozitiv. 


Detergentii ostionioi sînt săruri cuaternare de amoniu, care, în e 


soluții, disoaiază într-un anion anorganic gi un cation organic lipo- 


fil. Au antivitate bacterioidá mai mare asupra bacteriilor gram-po- . 


zitiv. Püstreaz efecte bacteriostatiae gi la dilugii mari. Sînt 
inactive asupra baoililor tuberculozei şi sporilor. Efectul baocteri- 
cid este mai marcant la pH alcalin, Efeotul lor antimiorobian este 
puternic inhibat prin substanțe organice gau detergenţi anionici. 


Detergentii amfolitioi (acizii dodeoilaminoacetio şi hexadecil- ` 
aminoacetic) se adsorb puternia pe corpul miorobian gi pe suprafeţe - 
formînd pelicule miorobicide remanente gi rezistente la spălarea cu 


apă, Au bună activitate baatericidá, inolusiv asupra bacililor tu- 

bereulezei, fungioiăă gi virulicid&. νο I. WLIANA 
. petergentii neionioi sînt produşi de condensare ai acizilor 

gragi, alcoolilor superiori şi alkilfenolilor cu oxidul de etilen 


(propilenglicolul, butsndielul g.8.). Au aoţiune bacterioidá puter- 


nică asupra bacteriilor gram-pozitiv şi gram-negativ. 


€ Numigi cel puţin oinoi substanţe dezinfeotante ou efeot anti- 
|. miorobian prin lezarea membranei oitoplasmioe. | 


25.4.4, Agenti care alterează acizii nuoleioi sînt coloranţii deri- 
vagi din anilină sau aoridină, Au activitate baoterioidă slabă, dar 
Letivigatea baoteriostatiot se manifestă şi la diluyii mari. Activi- 
. tatee lor antibaoteriană este antagonisatü prin nuoleotide. | 
Derivatii de anilină inhibă multiplicarea 8 90 $ din bacteriile 
grem-pozitiv gi numai & 10 % din cele gram-negativ gi nu au afeot | 
asupra bacililor tuberculozei. puternio inhibayi de către substanțe- . 
le organice, au utilizări limitate în medicină. Sînt folosiți pentru 


Scanned with OKEN Scanner 


- 222 = 


or medii de culturi geleectivos 

Derivayii de aoridiní, deși mei activi asupra bateriilor BTS pe 
pozitiv decît asupra oelor gram-negativ, nu sânt atît de maroant 
geleotivi ca derivații de anilină. Pupin influengagi de prezenţa 
substanţelor organico, îşi güseso aplicaţii în antisepsia plgilom: 
pansamente îmbibave Qu rivanol eliberează lent o0l1orantui mentjinind 
o îndelungată activitate baoteriostatică, slabă,1la nivelul plágii, 


prepararea un 


[să pitereniiaţi efecţul antibacterien al derivayilor de aniliná 
şi acridin&. Oonturaji pe această bază domeniile de utiliza- 


re mai fréoventá a lor în practica medicală, 


ἘΈΖΕΚΑΣ 
| Paotorii fizici şi chimici de mediu pot avea, oind depásosc ο 

anumită intensitate, efecte antimiorobiene —oide (omorârea microbi- 
1ος) sau -statice (inhibitia reverBibil& a multiplioürii). Aceste 

9299596 îşi găsesc aplicaţii în praatioca decontaminárii microbiene | 
sau 8 conservării, In aceste aplicaţii trebuie cunoscuți o serie de 
factori oare influențează aaţiunea antimiorobiană : (1) relaţia in- 


vers pepe n dintre intensitatea gi timpul de acțiune al agen- 


tului antimicrobian; (11) efectul favorabil al apei şi defavorabil 
al substanțelor organice pentru aojiunea anţiniorobiană; (iii) gra- 
dui de rezistenyjé al diferitelor categorii miorobiene; lay) gradul 
de contaminare., La baza efectelor antimiorobiene ale agenţilor fi- 
5494 şi chimici stau ieziuni variate ale struoturilor anatomice sau 
ohimice 810 miorobilor 1 leziuni ate ADN, Leziuni ale membranei ci- 
toplesmatice, alterarea. stării coloidale a citoplasmei, denaturarea 
Struoturii proteinelor, blocarea grupărilor Sulfhidrilloe ale onzi- 
melor, In practica decontaminárii miorobiene şi conservării, &lege- 
rea agenţilor antimicrobieni 99 face în raport ou toxioitatea lor 
pentru om, posibilitá ile de manipulare, natura materialelor supuse 
&cester proceduri, efioienta antiniorobiană, cost eto. 
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IT NICEOBIDIDSIO ALE TERAPIEI ANTIMICROB 


ahinioterapia bolilor μη utilizeazü agenti idot, ; 


. naturali sau de sinteză, oare inhibă sau: omoară miorgbii infeo- - 
tanpi fară a 1938 celulele organismului bolna . | 


| 86.1. OALITATILE MEDIOAMENTULUI ANTIMIGEOBIAN IDBAL . ; 


(i1) 86 aibă toxioitate gelectivá, adică să omoare sau să inhibe ΄ 


dezvoltarea miorobului infeotant rüminind inofensiv pentru organig- 


mul bolnavului, (44) 86 aibă spectru antimiorobian suticient de ΄ 


. larg. (444) SÉ difuzeze în focarul de infecție. (iv) 84 persiste A 
timp suficient în organism în formă activü. (v) BK nu determine πο- 


aaţii de. sensibilizare, (vi) Miorobii să nu dezvolte rezistenţă 18 


. acest medicament. (vii) BÉ coste mai puţin deoit alte A lera cd e c 
eficienţă terapeutică. comparabilă. É 
> . Dintre numeroasele substanţe testate, unele de sinteză (ohimio- - 
 ter&pice), altele de biosintezá bacteriană - actinomyoete, specii de à 
^ Bacillus- sau fungiol (antibioticele) numai un număr limitat au în- . 
^ deplinit suficiente din dezideratele de mai sus pentru a fi rejinu- Ἢ 
te $n arsenalul terapiei antimiorobiene. Unele au fost respinse din- 
cauza toxicității neseleotive, altele, pentru οὔ nu au îndeplinit mal c 


multe deziderate, De ex., baoteriocinele (oolicine 9.8.), agenţi 


antinierobieni ou aotiune antibioticá şi codificare plasmidioá, au ` 
fost respinse fiind macromolecule greu difuzabile, antigenioe şi cu | 
Speotru antiniorobian fosrte ingust (multe active numai asupra unar 
pulping din aceeaşi βρθο19 ou tulpina produoătoare). | i 


. e Enumeragi cel putin gase calități pe care ar trebui să le 
. .$ntruneagoá un agent ohimioterapio entiaiccobian. | 
* Definiyi A VE ὃς ος seleotiv&. ! : 


A 26.2. MECANIBME TE AOTIUNR LXTIMIOROBIANA ALE μνητοτοστοπσὲ 


z  Distingem patru mecanisme majoro de aoyiune a antibioticelor t 
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(4) inhibarea sintezei peretelui bacterian; (44) alterarea permea- 
bilitáyii citoplasmice; (iii) inhibarea sintezei re led P 
(iv) inhibarea sintezei acizilor nuoleici. .- e 

$e 1ahibarea sintezei peretelui bacterian realizată, de anti- 
 bioticele osta-lactamice, oioloserin&, bacitracină, vanoomioin& g.&  * 

| Antibioticele beta-lactamice, penicilina G (produsă de mocega- ο 

iul peniciliium notatum) şi cefalosporine (produse de fungi din 
genul Qephalosporium) au o legătură beta-lactam în nualeul lor ao- 
tiv, respectiv acidul 6-emino-penicilanie şi acidul 7-anine-cefslo- 
aperade ο... Aceste μμ αμ) fixate pe Sarn pe | 
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voios ain gerete1e bástebian, oare inoud οἱ eniimele: de renspep- 

 vidarei (1) blochează sinteza peptidoeglicanului prin inhibigia 3 
Teaofiilcor de trenspeptidare, care realizează legăturile inoruciga- 

"te dintre subunitățile peptidice ale lanțurilor de glican (fig. y 
2-4), şi (11) inaotiveazsă inhibitorul enzimelor autolitioe din pè- 
retele bacterian., Rezultatul este distrugerea structurii de rezis- 
σοπ{ά a peretelui bacterian ou explozia protoplastului. Deoi, anti- , 
'bioticele beta-lactam sînt antibiotice bactericide ou efect maxim 
£n perioada de creştere exponențială a bacteriilor. In medii hiper- 
‘tone protoplagtii, insensibili 18 acțiunea acestor antibiotice, gupra- 
'wieguiesc, iar după dispariţia antibiotioului din mediu sinteza pe 

^J metelui este reluată gi bacteria revine la sensibilitatea iniţială. 

.. ' Peptíidoglicanul, ținta de atao a antibioticelor beta-laotamice, 

: este o structurí absentă la celulele eucariote. De aceea, aceste τ 

| antibiotice au o toxicitate remaroabil seleotivá. Penioilina 6 1a 


E - 225 -i 


| meossitate, poste fi administrati în doze foarte mari, Administrc- 
` ree aonoonitentă de probenecid bloohează seareţia tubulară a poni- 
` ailinei la nivelul rinichiului și realizează concentraţii mari de 


“penicilină în mediul intern. Penicilinele retard moduleazá rezorb- i 


ia  anbibiotioului de la looul de inoculare. După administrarea 
| intramusoulară a 1+200.000 UI benzatin penicilină G, penioilinenia 
“ae menține la minimum 0,03 UI/ml pînă la 10 zile, Prooain penicili- 
id na administrată pe 8000891 oale $ntr-o doză unică de 1-2 milioane . ` 
.UI, asigură concentraţii terapeutice serice ale penioilinei, pentru. . 

2% 056. m E" i κ 


€ Definiti antibioticele 'eta-lactemige. 


5 |  .€ Numiti cele două grupe naturale de antibiotice beta-laotamioe. 
“e gxplicaţi mecanismul baoterioid al antibioticelor beta-lao ζ8,-. 


p. mice. : m i ὃν ο A : 
. . € Explicatgi toxioitatea selectivá a penioilinei, Ἢ 


- 
1 


bioticeilor beta-laotamioe este maxim. 


^. €Precizagi în oe condiții de mediu baoteriile devin rezistente . 


το ya antibiotioele beta-lactamice prin meoanisme negenetice.  . 
9 Justíficagi utilitatea asooierii probenecidului în oursul te- 

 p&piei ou penicilină G. PME ; e Oc mS: 
e Numigi două peniciline retard, 


 &panspeptidare, antibioticele .. 
` beta-lactamioe funoţionează ca 


υπ το  - 


1 »ig.26-2- Btereomodelele peni- 
- oslinei (8) şi dipeptidului : 
: > p-alanin&-D-alaninÁ din struo- 
^ , tura peptidoglicanului (Ὁ) 8ᾱ- 

:  geyile indică punțile 00-N din 
inelul beta-lactam al penicili- 
nei şi din dipeptid. penicilina, 

după hidroliza punţii beta-1ao- 

vam prin penioilinază, pierde 

_ analogia struaturală ou dipepti- 
dul D-alanină-D-alanină şi de- 2 
vine inaqtivá. Li l 


prinoipalul meoanisa de re- 


1 gigtengá (naturală sau dobinditÉ: 


"Ula bascesitlen 1ὰ antibioticele beta-lactamice este producerea de 


7, betaclactamaz je, enzime oare desfao inelul beta-laataa prin ruperea 


e pregizaţi în oe fază de dezvoltare a bacteriilor efectul anti- 


In inhibitia reacției de i 


. analogi stereoohinioi ai dipep-. 
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legăturii CO-N. Prin ageasta dispare analogia struaturalá amintită 
mai sus gi, 08 atare, efectul antibiotic. Alte două mecanisme care 
pot asigura rezistenţa baoteriilor la antibiotioele besta-lactanioce 
sînt | absenţa receptorilor de perete gi inefiaienta activare a en- 
zimelăr autolitice. Acost ultim mecanism, descris 18 stafilooooi, 

a fost numit toleranţă : antibiotioul inhibă bacteria dar nu o 9π08- 
τᾶ. Oei puţin două baotării patogene majore îşi păstrează nealtera- 
tă marea sensibilitate naturală la penicilina G : Streptococcus 
pyogenes gi Treponema lidum. 

Prin semisintezá au fost obţinute antibiotiace beta-1890tamioce re- 
zistente la beta-lactamaze, atît penioiline (de ex., meticilina, 
oxaailina, oloxacilina, temocilina), oit gi cefalosporine (de ex., 
cefamandola, oefoxitina, cefotaxima, cefsulodina, moxalaotama eo). 
Unele substanţe fără activitate antibiotioá per se, cum sînt de ex., 
acidul olavulănia, pătrună în peretele bacterian unde fixează ire- 
'yersibil şi inactiveszÉ beta-laotanazele, Prin aceasta protejeszá 
penioilinele sensibile la beta-laotamaze administrate concomitent 
(de ex., &morioilina $.8.). Acţiune de proteaţie similară au şi une- 
le peniciline de semisintezá rezistente 18 beta-laotamaze (de ex., 
aloxacilina) . 

Alte nodifioári ' prin semisintesă i în molecula  penioili- 
nei 
| - au modificat spoatzal antibacterian : να cu spectrul 


extins asupre bagililor gram-negativ (de ex., ampioilina, amoxici- 
lina), inclusiv asupra bacilului piooianio (eaxbenioilina, ticarci- 


lina, temooilina eto); 


- au conferit rezist engá în mediul acid, de unde posibilitatea 
administrării pe oale orală Cx LUN oloxacilina, ampicilina, 
 amoxiocilins), 


`= au ameliorat Laos A aifuziunea pentru a realiza nive- : 
luri sangvine superioare (amoxioilina faţă de anpiailină, ticaroi- 


lina faţă de oarbenioilină) , | 

După administrarea antibioticelor beta-lactamice pot să apară 
reaoţii de sensibilizare variate, de 18 oele tip boala serului pînă | 
18 gocul anafilactic mortal. Bensibilizarea 8 penicilină se dezvol- 
5Η independent faţă de cea 18 cefalosporine, Proporția sensibiliză- 
3 rilor înoruaişate variază între 6 gi 16%. In consecingá, oa regulă 


"generală, înainte de administrarea unui antibiotic betalaatania, 89 ΄ 


„va Ferien niger cr: paie op teste per cutane gau intredermice absenţa 


^ 


heit 
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sonsibilizārii la antibiotioele din clasa celui administrat, peni- 
. gilâna sau cefalosporina. 

Penicilina G este unul din oele mal ieftine antibiotice, 

Prin ο814 565419 enumerate mai sus, peniollina G se apropie cel 
„mai mult de antibioticul ideal. | ; 


e Enumeragi trei mecanisme. de rezistenţă controlate genevio a 
bacteriilor la antibiotioele beta-laotamigse 

€ Numigi aste două penioiline şi cefalosporine de semisintezá 
rezistente la Ὀθῦ8-189 08826 . 


ο Nunigi cel puţin două penioiline rezistente la bota-laotamaze ' 


şi aoido-rezistente. 
"€ Numigi trei peniciline de semisintezá cu βρθοῦσα larg. - 


9 Enuneraţi calitágile antibioticului ideal întrunite de penioi- . 


lina G. 

e Precizagi oe precautii elementare veţi lua sistematio,l1a fie- 
oare nou pacient, pentru a preveni accidentele majore legate 

de injectarea unui antibiotio beta-laotamio. | : 

e Numigi aceste accidente. 


Qioloserina, analog Struotural al D-alaninei, inhibă alanin- 


. r8oemaza gi,prin aceasta,sinteza dipeptidului D-alanin&-D-alanin& 


din structura peptidoglicenului. 


Yanaomioina, produsă de Btreptomyoes orientalis, se fixează pe 
 dipeptidul D-alanină-D-alanină gi împiedică reacjia de transpeptida- . 


ΤΘ. 


inhâbă un stadiu mai preooae al sintezei structurii de rezistenţă a 


peretelui bao terian blocând 18 nivelul membranei celulare defosfori- | 
lares lipidului de transfer al langurilor de peptidoglioan. Avind $i E 
alte efecte secundare 18 nivelul membranei celulare (deouplarea fos- | 


forilărilor oxidative) este un antibiotic toxic. 
ii. Altererea permeabilitátii membranei ocitoplassice realizată 

de antibiotice polipeptidice gi de poliene. πολ | 

 pistorsia struoturi Lor membranare perturbă funogiile de barieră 
osmotică gi de transport activ. Constituentii oitoplasmici sînt pier- 
Gui din celulă, Efectul este -aid gi se exercită în toate razele de. 
: creştere. Cum arhitectura membranelor biologice este similară la ce- 
 'iulele procariote gi eucariote, toate aceste antibiotice sînt toxice. 
“Antibioticele polipeptidice. polimixinele, produse de Bacillus 
 polgmiza, sînt polipeptide bazice ou Strusturá lineará. Aoyionează 


' asupra membrenelor, ca gi detergenţii oationiai s prin polul Lipofil 


. al moleculei se inseră in interiorul membranei ou polul hidrofil 
| distorsionată (fig.26-2). 


spre exterior. Structura membranei aste 


Bacitracina, un polipeptid oiolio produs de Bacillus subtilis, ; 
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146.26-2. Inserţia moleculelor de polimixink, prin polul 
lipefil în membranele biologice πώ apa n vă ceda X 
Şi ωαμεῤέημές Ἢ" εν τ, Mod: "y. 


M 


βίαν selectiv active asupra bacililor ai κ.α Utilisüri teza 
peutice au numai polimixina B şi 00limio ina (polinixina Be inem EI 


μα digestivă este θ18)6. Cea parenterală bun, ήν Ὃν 
Polieneie e (amfotericina B, nistatina), produse de — de 
Btrepto ces, au efect: fungicid. prin fixarea pe sterolii din memn- 


| Neuss aitoplasnică a acestor Vicar der ο 18 i baterii, E 3 2 


l pint entibistioe toxice. ἜΤ 


è Exputoaţi de .ae polimixinele aint νὰ οὐ toties ος 
dicati de ce doc au acțiune antibacterianá foarte 


reüus, precisa 


iii. Inhiberea sintezei proteice, real iată de aminogliooaide 


| (streptoniain, kanamicin&,. neomicinf, gentamioină, sisonicină, 


| tobramicinf), . eloraufenicol, maorolide (eritromicin&, oleandomicin, | 
: spiranioină, oarbeniioină), pseudomaorolide [pari a clindamioi- 


i M». pristinanieini, Men sid TRN 


` Amineglicosidele sînt produse de 506014: de | Btreptomsona: Mai Qu- 


i aat este mecanismul de actjiune al streptomicinei. Fixată pe pro- 
eina 812 a subuniţăţii ribosomale 308, streptomioina perturbă faza. 
4e gitire corectă a ARNm blocând formarea- complexului de. iniţiere. 
| ` Ņooture. greşită a codului duce 18 sinteza de proteine nefunotionale. 


Qelelalte Sminoglicoside. au acgiune probabil similară. Rezorbjia di- - 


gestiv& este slabá, ces parenteral bună, Toate aminoglioozidele 
„sînt baoterioide, ou efeot maxim în fasa de creştere exponențială. τη 
Ta grade diferite, au potențial toxio asupra pereohii a VIII-a. de 


„mezi orenieni şi asupra rinioh 
m determina 2 geustvL1ésipto RU ps 


TR 


AR m. | qe E 


asupra cürer MÍSPOULENA SN sînt ele active. zi | 


iuui. Papă administrare: νο 


Scanned with ΟΚΕΝ Scanner 


- 229 = 


| iai atasa baotesiilor faţă de aninoglicozide apare: S EE modi- 
Φ408χ98 Qjintei moleculare ribosomele, prin alterarea meoanismelor Ἢ 
energetice ale transferului transmembranar sau prin producerea de 
enzime (fosforilaze, adenilaze) oare, modifioind molecula acestor 


'. antibiotice, blochează transportul lor transmembranar, Prin semisin- | ; 


'bezá gpectrul antvibaoterian al unor aminoglicozíde α΄ fost lărgit. 


 (amikacina obţinută prin acetilarea kanamicinei) şi 8-8 obţinut rə- m 


zistenyá faţă de ensimele i inaotivare ( netilmioina. obtginutÉí din 
8480546488) ο Ην 


l Tetraciolina este cuiul: de Streptony0es8 aureofaoiens. Prin ^ 
„substituirea unor radicali în trei poziţii ale moleculei (fig.26-4) 
. g-au obținut tetracioline cu acelaşi meoanism de aotiune şi spectru 

| metraoiolinele se fixează pe 
ο | -- i - P rm : 
: pi: ον inhib& sinteza: proteică prin | 


18 ARNm. Efectul este bacterio- 


.. && apare prin modificarea permea- 


^ simá oare oontroleazá eliminarea . 


. |. toplasma bacteriei. 


^ Fig.26. Structura celor mai im M eii de Btreptomyoes, 5e fixeazí 
, portante tetracicline. 59 ARNT 238 al unităţii ribosoma- 
- 1e 508 gi bloohează translooares ribosomului pe ARNm. paeudomao rolide- 
a 2 1e, lincomicina produsă de Streptomyoes lincolnensis și olindamioina . 
“ ebginutÉ prin semisintezü, au aceeași pintá moleculară şi mecanism de. 
© aggiune oa gi macrolidele. Toate aceste antibiotice au efect bacterio- 
, Statio. Rezistență, poate să apară prin modificarea -pintei moleculare 
: după metilares ARN» sau alterarea proteinei ribosonale IA. | 
Oloramfenicolul, antibiotice astăzi sintetizat, se fixeasă pe sub- 
unitatea ribosomală 508 şi inhibă peptidiltranuteraza. . Astfel, noi Æ 
aminoacizi nu mai pot fi adăugaţi lanțului polipeptidie în formare Ἢ 
 Binteza proteioá este blocată. Efectul este bacteriostatic. Prin into- 
xiesrea celulelor Stem stom medulare, aLonaatangonim: pono: sn ai ane- 


antibacterian, dar au pot Ερμα fizice şi farmacokinetice diferite. 
.' subunitstes pibosomală X08 şi ` 

πο blocarea fixárii aminoacil-ARNt | 

taie, La bacteriile sensibile, 
 tetraciclinele din mediu se con- 
centrează intracelular. Rezisten- e 

. "bilitátii celulare printr-o en. 


i mapidă a antibiotioului din sies 


Macrolidele, produse de spe- | 
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| EX LE 
mie aplastioK mortală, Rezistență apare 18 bacteriile care produo 
clopamfeniool-acetiltransferazá. ΄ = | | 
€ Dintre anvibictioele care inhibă sinteze proteică, numiji-le. 


pe cele au aațiune baoterioidă separat do vele ou sotíiune 
aoțerioatatică (fologiygi, ori de okse ori este posibil, name= 


19 grupului ahimi0), . 
| iv. Inhibarea sintezo] aoizilor nuoleio poaliaată de sulfenide 

şi trimetoprim, acidul naLidizio, novobiocin& şi rifampioin&. Ἢ 
Sulfanidele, produşi de ginteză, sint analogi struaturali ai 


3 acidului pereaninobenzoio (PABA) (fig.26-5), un metabolit esenţial 
ALÉA τς p /, pentru sinteza acidului folic. 


| so gl pay. Bub aopiunoa dihidropteroatsin- 
| ls MERE E ο. ein tetazei PARA este condensat ον 
O - ': ^  .yveridina gi formează acidul 


- 


uei N ς | dinidropteroio, 9859 este Qon- 
„| i 7^ wertit in 8044 folio. Sulfamide- 


ο. .:” ! gia de condensare, Rezultă oom- 
? d puşi insativi gi, prin aceasta, 
QO ERAS erai sint blocate toate sintezele oa- 
ux. + Sade. dA ae implică utilizarea unităților 
| nRa | TE de un carbon : sinteza bazelor 
i o - E | . purinioe, timinei şi a una ani- 


Ti£.26-5. Analogia struoturii de 
bază a gulfanidelor cu acidul tul este bacteriostatio. Prin 
p-aminobenzoie (sus). Substitui- gubstitugia diferitor radicali 


rea grupărilor «ΝΗ- din molecula 
sult amnidei (autfamida mamá) |. &n molecula sulfanilanidei au . 
prin diferiți zedioali jos) 8 fost obţinute sulfamide cu speo- 


permis obyinerea de su amide cu 
Prom levi) fermacokinetice noi. tru antibaoterian, proprietăți 
| | * .fizice gi farmacokinetioce dife- 


: - rito. 

Qeluwlele animale £0108080 aoid folie prefornaţ, de 80998 sulfa- 
midele anu toxicitste selectivă. Pot determina reaotii de sensibili- 
sare (febră, erupții sutanate , poliarterità nodoasă eto.). Rezisten- 
va bacteriilor la sulfanide a aparut şi 8-8 extins relativ repede. 
Are 18 bază mai multe mecanisme : producerea în exoes de PABA, Po- 
ducerea unei deniăroptereataintetaze insensibil& la sulfanide, uti- 

 lásarea unei οὔ! metabelice alternative (tulpinile de gonooo0 şi 


"I Do "hs ἘΝ Desen afinitate mal mare penru 
| διήσηιαπιῶρ Fă „„ Acidul p.aminubenzoit  ensimá, înlocuiesa PABA în reac- 


noacisi (serină, metionină).Bfeo- Ἢ 


19 
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8.aureus -auxotrofe pentru mot onină =. timiná sînt rezistente la 
sulfanide gi trimetoprim). 

Trimetoprimul, chimioterapia baoter ostatic , blochează sinteza 
agidului folinio prin inhibarea dihidrofolat-reduotazei. Asupra age- 


. leaagi enzime din țesuturile mamiterelor trimetoprimul este de 
"50.000 de ori mai puţin aotiv. Rezistenţa baoteriilor la trimetoprim 


poate sí apară prin supraproduogie de dihidrofolatreduotazá sau prin Ἢ 


“Sinteza unei enzime insensibilá la aoţiunea drogului. Trimetoprimul 


şi sultamidele, inhibînd seovenţe ale aceluiaşi lant metabolic, au 
efeote antibaoteriene sinergice. Pe aceasta bază, în praotioá se fo- 
losegte un amestec de 5 părţi sulfametoxezol gi o parte trimetoprim. 
| Aoidul nalidixic, chimioterapia baotericid, gi novobiooina,anti- 
biotia ην produs de Streptomyoes niveus, blochează gira- 


“za ADN. | 
Rifampioina, antibiotic baoterioiă produs de Streptomyoes medit - 


ranei, se fixează pe ARN polimeraza ADN dependentă şi blochează 


SISDSGTATGR megajului genetic, 


e Diferentiatgi mecsnismul antibacterian al sulfamidelor de al 
EAD yop imului. Oaraoterizagi acest mecanism (-aid sau | 
-Btatio 

e preciza i gitusul de acţiune al acidului ον novobio- 
cinei gi rifampiuinei. 


26.5. RELATIILE BAOTERIE ANTIBIQTIO 


26. 2910 Relaţia bacterié-antibictie in vitro este definită prin oon- 
centraia minimá ο mi (CMI) şi prin e τα... minimă -oidá 


(OMO). 
UMI este cea mai mică cántitate de antibiotic care inhibá dezvol- 


' tarea unei tulpini baoteriene testate. 


CMG este cea mai mică cantitate de antibiotic care inet 100- 
99,9 % din indivizii unei tulpini testate. 


* Definiții CMI şi CMO. 


26.3.2. Relaţia baotorie-antibiotia in vivo. PEER gi obimio- 
terapicele sînt utilizate pentru a omori sau inhiba baoteriile din- 


tr-un anumit focar infeotios. Aşadar, în definirea relației baoterie- 
antibiotia án vivo intervine un faotor nou, concentraţia de antibio- 
tio aotiv în fooarul.de infectie, oare are o condiţionare complexă ! 


- dozarea antibiotioului (limitată de toxicitatea acestuia); 
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= difusia antibiotigului (cándi piena de localizarea focaru- 
181 infecțios, calea de administrate a antibiotioului şi ο sună de 
caracteristici ele moleculei acestuia,oun sânt ΚΜΕ moleoula- 
zi, £no&ro&tura electrică 9.8.); | | 
- inaoţivarea suferită de antibiotic prin fixarea P9 ER ν 
le serice sau tisulare, pe fosfolipide,- pe debriuri neorotioe, pe - 
acizii nuoleioi din puroi g.a.) detoxifierea Bu şi enn HN 
| - viteza de eliminare, . Sms o 
- Adeste condiții care ου anii oonsentzaţiize de antibiotic 
realizate $n organism, var fi detaliate în cursul de Farmaoologie. 
l Pentru necesităţile ter&peutios curente pom es ο Deccerie în 
raport ου un antibiotic | 
= sensibilă t dacă OMI este de minimum 2-4 mai mică deaít ni- 
/. velul mediu al antibiotieului în fooarul de infecţie (singe, 1.0.1. 
Teta); un efeat terapeutio este posibil € ou doze uzuale ale acestui * 
antíbiotio, | 
- rezistenţă t dacă OMI este nai mare decât nivelul mediu al 
 antibiotioului în focarul de infecție; efect terapeutic nu 8e poate 
obţine, acest antibiotia manifest ef ec te toxice puer mo ed 
înainte de a atinge OMI; . 
- moderat rezistentă : dacă OMI este ορια οκ de | nivelul mediu: 
al antibiotioului în fooabul de infeotie; efect terapeutico se obti- 
pe numai ou dose mari ale acestui antibiotia sau prin administrere 


100816. 

_Moleran a 
la peniciline 
orí OMI (vezi p. 
tantá de sesizat, aît mai precoce, 
la oare urmărim realizarea în singe 


bitorii. | ο. τ | | : 
p l 9 
e pefiniţi : sensibilitatea Tanisienta gi rezistenţa moderată 


a bacteriilor 18 antibiotice. 
m Definiti toleranța staf 1100001105 la penietiine. 


caracterizate prin CMO superioare de zeci sau sute de 


la pacienţii ou infecţii septicemiocse, 
de concentrații -οἱάθ gi nu inhi- 


26.4. REZIBIENTA BAOTERIILOB LÀ ANTIBIOTICE 

Rezistenţa bacteriilor 18 antibiotice se realizează prin : 
(4) inactivare enzimatică (11) lipsa tintei moleculare sau modifi- 
carea ei; (111) producerea în exces a țintei moleculare; (iv) gunta- 
yroa reacţiilor metabolice blocate sau (gi) (v) lipsa permabilităţii 


este 9 | formá două a μμ gtafilococilor » 


226). Toleranga tulpinilor de stafiloocoo este impor- 
Y 
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pentru antibiotic a £nveligurilor celulare, 
Paţă de antibioticele ou aceeaşi țintă moleoular& şi struoturâ 
asemănătoare baoteriile dezvoltă rezistentă înoruoigătă, Apă estu 


rezistenţa bacteriilor producătoare de beta-laotariază față db pènia GC 


oilinele de biosintezü gi de semisintezá sensibile 18 beta-l&ábtàná- 


ze; rezistența la tetraoioline g.a. / 
| Unele structuri sau mecanisme de rezistenţă au caracter de Spo- 


cie sau de gen, în oare oaz vorbim de rezistență naturală 18 anti- 
biotia. De ež., genul Mycobacterium este natural multirezistent la 

antibiotice pentru οὔ peretele ceros al acestor baoterii este impor- 
meabil la numeroase antibiotice. Altele se manifestă numai 18 | 


“populaţii ale unei speaoii sensibile aflate în anumite condiţii de | 
mediu sau numai la anumiţi indivizi dintr-o populaţie (în ansamblu ^ 
sensibile), în care oaz vorbim de rezistență dobínditá la antibio- κ 


tice. 
^ Rezistența se poate manifesta fenotipio 18 nivel populaţional 1 


bacteriile din focarele de infecție latentă sînt rezistente la anti- 
biotioe pentru οὔ nu se multiplică (bacterii adormante"), dar rede- ᾿ 


vin sensibile odatá cu reaoţivarea infeoieiy formele L sint rezis- 
tente 18 antibioticele beta-laatam pentru οὔ a disparut pinta lor j 
moleculară, peptidoglicanul. | 


Mei importantă, prin amploarea ou care confruntă praotioa anti-  - 
biotiaoterapiei, este rezistenţa prin variație genetică, Sub presi- . 


uni selective corespunzătoare, variantele rezistente generează clone 


 rezistente. 


Enzimele care distrug antibiotioele (beta-lactamaze, transaceti- 


1859), cele oare alterează structura lor moleculară şi o fao de ne- 


recunosout pentru sistemele de transport transmembranar (fosforila- 


zele, adenilazele, acetilazele aminoglicozidelor) sau cele care 005” - 


troleazü& eliminarea transmembranará a tetraciolinelor sînt oodifica- 
te pl&smidic. Tintele moleculare ale antibiotioelor sînt oodificate 
de gene oromosomele. Mutaţii 18 nivelul acestor gene pot determina 


insensibilitatea țintelor 18 antibiotic, Aşadar, trebuie să diferen- 


tiem rezistenţa oromosonală de nezistența plasmidio. 


e Numigi ael puţin patru mecanisme prin oare se realizează re- 
σος zâstenya baoteriilor 18 antibiotice, 
S ud eoa rezistenţa naturală la antibiotice de cea dão- 
e Numigi si explicatgi două meoanisne negenetioce de rezistenţă . 
“da antibiotice ou oare poate fi, ocazional, oonfruntat medicul 
. $n praotica antibioticoterapiei. "gd ete : 
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oare mooaniame de rezistenți sînt aodificate plas- 


- Pise gare. oromogomael, 
ο Expliosji oum apare o 91018. bacteriană ou zezistenyk obini- 


tă 18 un, antibiotic. 


Rezistența pee este o eventualitate rară, dar soleatía 
9 realizează nunai antibioticul. corespunzător variantei rezistente ; 


JA Rezistenţa plasmidicá. Plasmidele de rezistență (plasmidele R) - 
“se pot »áspindi epidemio într-o populaţie baoteriană prin conjugare, | 
 plasmidele R conjugative asigurând și mobilizarea unor plasmide R 
neconjugative. Transduogia gi transformarea completează posibilitá- 

, $ile acestui transfer genetic. Transpozijia are un rol aparte în 
apariţia şi evoluţia plasmidelor R ι există evidențe οὔ transpozoni i 
de rezistență se pot inscrie pe soheletul unor plasmide oriptice 


(numite astfel pentru οὔ nn se cunosc caracterele pe care le oodifi-. i 


aš) conferindu-le caraater de plasmide R; insorierea pe acelaşi soke- 
iet plasmidia a multiple oópii ale unui transpozon de rezistenţa asi- 
gură adaptarea la concentrații orescute de antibiotic. 5 
Plasnidele R pot purta mai mulţi deterninanţi de mezistenţă, de 
aceea, un singur antibiotic poate selecta o oloná mul tiplurezistentă. 
Aceasta a fost de fapt una din observațiile care au dus 18 desc operi- 
rea plasmidelor R : „pacienţi au dizenterie, care inițial exoretau Ἢ 
Bhigelle sensibile: 18 antibiotice, după tratamentul ou un. singur anti- 
biotic, de ex. oloramfenicol, excretau shigelle multirezistente. Feno- 
menul nu au putut fi reprodus în laborator cu tulpini sensibile de 
Shigella pentru οὔ în aceste populaţii lipseau plasmidele R. M x 
` Bub presiunea geleotivă din ce în ce mai puternică a antibioti- | 


pelor, datorată creşterii consumului acestor substanţe, în populații- b 

le comensele de Enterobacteriaceae s-a format, progresiv, un fond de "wá 

rezistenţă plasmidioă. Pe măsura acumulării acestui fond plasmidio 

de rezistenţă tot mai mulți patogeni au beneficiat de el pentru | 
x. 


&-91 area propria rezistenţă, prin transfer plasmidioc sau prin trans- 
poziţie. Aşa au apărut. şi s-au răspîndit epidemic, începînă din anii 
1970, tulpini de bacili tifioi rezistente la aloramfenicol, ampicilină 
şi Urinetoprim, de Haemophilus influenzae rezistente la ampiciliná, - 
cloramfeniool $.8., de gonoooci rezistente la antibiotioele beta-lac- 
tam, adioă antíbioticele de eleotie utilizate în tratanentiuă infërpi- 
iler determinate de aceste baoterii. X 
„Aşa ge înțelege de ae între 60 gi 90 $ din rezistența 18 antibio- i 
ἓ 5499. a bacteriilor patogene este. mediată plasmidio gi de oe puţine au c 
mM ramas baoteriile pațozene care gi-au reed sensibilitatea natu- 
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ral& fat de ΜΙΑ de eieotie. Aga sînt Stre to0oacus pyg- 


£9ne8, Treponema pallidum, N.meningitidis gi E E care ag 
rámas încă sensibile la penioilina Ge | 


a plámidiod pén- -— 


9 Qomparati rezistenţa oromosomal& ou — 
igurarea rozisten- 


, bru a explica 1001] acesteia din urmă în 60 
je. actuale a bacteriilor la antibiotice, 

© Definiti fondul de rezisten E plasmidicá. . 

€ Explioagi de ce ? gi cum ? de abia după anii 1970 — ca 
bacilii tifici, gonocooici sau H. influenzae au ridicat proble- 
me serioase din cauza rezistenţei e tavă de antíibioti- - 
cele de electio pentru tratamentul infectillor p9 care 19 deter- 


e Nuniii dou& baoterii patogene. care nu au dobindit înca rezistem- - 


pä pentru antibioticul de elecgie în terapia ace i ia ye ese 
Te 19 determiná. Preoizati acest antlbiotio. Ἢ 


Mecanismele de. rezistenţă impováreaz& celula bác datei; su sin- 


beze care de cele mai multe ori sînt semnifioative numai în prezen- 
pa &ntibioticului. De ex., mutantii rezistenți la trimetoprim sinte- y 
. bizeazá un exces de dihidrofolatreduotazá care merge pînă la 2,5% 


din totalul- proteinelor solubile ale bacteriei. De aceea, în absența ` 


` antibiotioului din mediu, aceste sinteze sint în general dezavanta- - 


je seleative, Baoteriile au dezvoltat trei mecanisme de adaptare Ἢ 


care. evită povara gázduirii genelor de. restatenpk pe durata a abeenţei i 


antibiotioului din mediu ι 


i, Mutetia reversă, prin care miorosrganianul ο... de cele mai : 
multe ori incomplet, la sensibilitatea. iniţială, este un Ra EA ο 
Bibil de adaptare, dap ou avantaje insuficiente. κ. 

ii, Sisteme de control inductibile ale mecanismelor de resistent: - 
 Acetiltransferazele implicate în rezistenţa 18. cloranfenigol şi pris +: 


tinamioină apar ca enzime induotibile la bacteriile gram-pozitiv, in. 
timp ge 18 cele gram-negativ sînt enzime constitutive. Penicilinaza . 
stefilococilor este de asemenea induotibil&. i 


' 7444, Trensferul plasmidio este, svident, un sistem perféotionat de de : 


amplifioare gi deamplificare a genelor de rezistenţă într-o populaţie 
bacteriană, El üegreveazá majoritatea celulelor de povara g&zduirii Ἢ 


génelor de rezistenţă pe perioada cultivării în absenţa antibiotiou- . 


lui şi redistribuie 18 nevoie aceste gene pornind de la un numár 


oarecare de organisme care, în cadrul eoosistenului, au păstrat plasmi- Y 
de R. Menţinerea genelor de rezistenţă într-un eoosistem este conii- . 


$ionat& de presiuni, Selective periodice minime (oare în condițiile 
poluării actuale ou antibiotice a άμα sînt freovente ε utiliza- 
rea antibiotiselor în terapie " utilizarea + oa aditivi alimentari în 
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zootehnie, oa prezervante ale unor produse cosmetice ş.a.) gi de 
eterogenitatea spaţială gi temporală a eoosistemului (sub acest 
raport bioceneza colonului coupa un 100 nn 


"s. 9 Numijil ο91. puţin trei surse de poluare ου antibiotice a | adiu 


lui ambiant, 
.€ Explioaţi rolul poluării actuale a mediului ambiant cu anti- 
biotice în menţinerea potenţialului plasmidio de antibiotico- 


rezistenţă. 


| 96.2. BAZ BAZELE MIOROBIOLOGIOE ALE UTILIZARII TERAPEUTICE RATIONALE 
å ANTIBTOTIOEIOR | 


| 26.5.1. Definiții FUE BIS TAA | 
..*-gpeotrul de sensibilitate 18 antibiotice al unei speaii baoteri 
ene este suma antibioticelor faţă de care conve sau aproape toate 
“tulpinile testate sint sensibile. - 


 Bpeotrul &ntimiorobian al unui antibi otio este suma speoiilor 


care au toate. sau apeoape toate tulpinile sensibile la acest anti-: 
biotio. 
c sun timp, ap AN tulpinilor ου ών dobindit : la anti- 
bictioe oregte £n raport direot ou intensitatea utilizării acestora 
într-un teritoriu dat. De ex., saltul speataculoa pe oare l-a făcut 
$n Japonia specia Streptooooous pyogenes de la sensibilitatea 18 
'eritronioiná (absenga tulpinilor rezistente sau tulpini rezistente 
semnalate sporedio pînă în 1971) 18 rezistenţa faţă de acest anti- 
^ biotio (72.3 $ tulpini rezistente in 1974) a fost corelat ou saltul 
18. consumul & 50 tone eritromiciná/an de populația Japoniei. 
De sceea,spectrul de sensibilitate al baoteriilor 14 antibiotice 
pri spectrul antibacterian al acestora trebuie diferenţiate în speotru 
iniţial sau natural, care se referă la specie, şi spectrul actual oa- 
re se referă 18 | la tulpini sau grupe de tulpini gi este mai restrâns 
 deo$& οὐ] naturel. Medicul trebuie să se informeze referitor la evo- 
.1ugia speotrului actual de gensibilitate la antibiotice a prineipale- 
lor bacterii patogene în spitalul gi în regiunea în oare îşi desfá- 
şoară acţivitatea, Pentru aceasta are la dispoziţie rapoartele perio- 
dice ale laboratorului de microbiologie olinicá şi a laboratoarelor 
de referinţă (fig.26-6). 
.: . Bpeatrul de sensibilitate 18 antibiotice al unei tulpini bacteri- 
ene £1.numina speotru real gi este determinat prin antibiogramá, 
- . . Antibiotio de rezervă este un antibiotio cu utilizare deliberat 
restrinsá, sub controlul riguros al oportunității adninistrării sale 
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- Procente cumulative ak Juloimibr iahitate. ir 


| 08. T 125. so 08 32 125 
` Gancenleţa minimă abere, ^ ggem c 


Fig.26-6. ‘gurbat de distribugie : cumizativă 8 | CMI ale anti- 

bioticelor uzuale faţă de cîteva speoii de Salmonelia izo- 

late din Moldova între 1976-1980 (după Buiuc ŞI Selab-, 98D, | 
| δα exemplu de prezentare a Ἢ ao tuale a unei Fa 
. bacterii la antibiotice, 


în intervalul pînă 18 determinarea apeatrului Teal de pensibilitabe. 
a tulpinii bacteriene infeatante sau/şi cînd aceasta este rezisten- 
ta 18 antibioticele uzuale. Utilizarea antibioticelor de rezervá 
trebuie restrínsá la tratarea infecțiilor bacteriene care ameninţă 
viaţa bolnavilor. Din nerericire, pînă oind toti faotorii implicaţi 
în manipularea antibiotice ar vor intui amploarea şi consecinţele 
rezisvenyei 18 antibiotice, funcția de antibiotio de rezervă o au, - 
de cele mai multe ori,antibiotice prea toxice pentru a fi utilizate 
curent, prea scumpe sau, pentru 0 gest ont limitatá, ultimile anti- 
biotice introduse în uz. | T 


e Diferentgiati TS real de 8 spootrul natural de sensibilita- 
te ia antibiotice a unei bacterii 

e Direrenţiayi spectrul natural de speatrul actual de sensibili- 
tete la antibiotice a unei bacterii. Idem pentru spectrui anti- 
bacterian al unui aptibi0i9+ 


€ Precizati oum poate eunoagte medicul praotioian sepeotrul real 
de sensibilitate la antib A al unei bacterii ? Dar cel 
actual ? 


* Detiniyi antibioticele de rezervă. 


26.5.2. Qlasificarea antibioticelor în raport gu spectrul. antimioro- 


bian natural. 
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aD Antibiotioe antibaoterienoe x4 | | 
sau exoluSiv asupra bacte- 


4. antibiotice active în prinoi 

miilor ozitiv (antibiotice ou speotru de tip ,penioilinÉ") s 
: ume p de biosinteză (G şi V), penicilinele de semisin- 
tesá rezistente 18 penicilinazele stafilooovice,; maorolidele,pris- 
tinamicina, Antibioticele din acest subgrup sint aotivo şi asupra 
. egciler grem-negativ, a spiroohetelor. Maorolidele sînt active gi 


. asupra B Bordetella pertussis, Mycoplasma, 0 Chlamidia trachomatis, 


Legionella pneumophila, Qampylobaoter jejuni. 


Linoomicina, bacitreoina, vanoonicina sînt aotiv6 numai asupra 


baoteriilor gram-pozitiv. 


44; Antibiotice active în prinoi al sau exolusiv asupra bacili- 


lor gram-negativ (antibiotice cu gpectru de tip „streptomiaină"): 
. Aminoglicozidele, oare sînt activé gi asupra stafilooocilor, ` 


. eo0ilor gr&m-negativ.. Au activitste redusă sau nulă. asupra strepto- 


qocilor, pneumoc 001107, aelostridiilor, bacteriilor anaerobe nespo- 
rulate gi spirochetelor. Gentamicina, tobramic ina gi amikacilna 
sint &aminoglicozidele active asupra P Pseudomonas aeruginosa. 


πα. Glindamigina (derivat de semisintezá al linoomiainei) este TI 
vă asupra bsoililor răi έν anaerobi gi a stafi1000041o7 produ- 


^ a&tori de penicilinazÉ,.. 


` Polimixina B gi colimicina (poliaiina E) sânt active numai asu= 


pre b&cililor gram-negativ, inclusiv P. aeruginosa. 


4441. antibiotice active asupra baoteriilor gram-pozitiv gi gram- 


negavi v (antibiotice ou speotru larg) t 


ii. de semisintezá ou Speotru larg (ampicilina, amoxi- 


611154, carbenioilina, ticarcilina), cefalosSporinele, rifampicina, 
sulfanidele, trimetoprimul. Beta-lactamine de semisititezá active 
asupra P „aeruginosa : oarbenicilina, vioarailina, oefsulodinul. 


Oloramfeniacolul gi tetraciolinele sânt active şi asupra rioket- 


sine, ehlamydiilor gi micoplasmelor. 


iv. Antibiotioe active asupra bacililor tuberoulozei : rifampi- 


“gina, hidrezida acidului izoniocotinio (HIN), streptomicina, etambu- 
Golul, etionamida, aioloserina, Kanapa 184. oapreomioina, pirazin- 


anida, viomiolna ş.a. 
| “(2) Antibiotice antifungioe '  griseofulvina, polienele (prima- 
ricina, ant oteraoina B, nistatin&). JOE | i 


„e Zaogizati ο ci antiteza δ. al genial linelor de zar ar 3 
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Ə Huniji alte patru antibiotice ou speatru de tip „peniocilinia”, 
eiii douí antibiotice active numai asupra bacteriilor gram- 
poziviv. j | 

Ə Precizagi βρθοῦτυι antimiorobian al aminoglioozidelor 
| e Numi A două antibiotice active numai asupra becililor gram- 
negativ.. 
PaRa ana „Speotrul 1856 de acțiune antlbaoterianü a antibio- 
Qe.lor. NL 
ϱ Diferenyi&Bti speotrul antibaoterian al oloramfenioolului şi 
. vetraoialinelar de cel al altor antibiotloe ou spootru larg, 
dintre care numiți cel puţin patru, 
ϱ Nuniţi cei puţin cinci antibiotice şi chimioterapice tuber- 
aulostatioce. 


26.5.3. Ghidarea antibioticoterapiei. Mediqul, oinü stabileşte nə- 
cesitatea antibiotiaoterapiei unui pacient, trebuie să-şi pună 
trei întrebări t | | | 

1) „La ce antibiotice este sensibilă bacteria infectantă ?* 
Sînt trei posibilităţi : | ] 

i. Bacteria infeotantá a fost stabilită, numai ou probabilitate, 
pe baza criteriilor olinico-epidemiologioe (speatrul etiologic al 


“unei infecții ou o anumită localizare, la ο anumită virstá gi în- 


£r-o anumiţă colectivitate. Speatrul actual de sensibilitate 18 
antibistice al speciei oel mai probabil  infectantá dă 
răspunsul, Uneori, relajia dintre sindromul alinia şi agentul etio- 
logic este suficient de constantă. De 0X., majoritatea pneumoniilar 
lobare acute domiciliare sînt determinate de pneumoooci, cel mai 
frecvent sensibili 1a peniailine, Alteori, deşi o asemenea relaţie 
existi (meningitele neonatale sînt determinate de bacili gram-ne- 
gativ enterioi), bacteria infeatantă are ool mai freovent rezisten- 
E. dobinâită la multe antibiotice. In majoritatea cazurilor însă, 
relaţia dintre sindromul olinio şi agentul etiologic nu este oon- 
BtentÉ. De aceea, dacă gravitatea infecţiei obligă la antibiotico- 
terapie imediată, medicul va lua precaugia elementară de a ο în0sp8 
numai după oe a prelevat probe adeovate de produse patologice pen- 
tru depistarea agentului etiologio., Daaă infeopia ameninţă viaţa 
pacientului, ier agentul etiologia probabil a dobindit ou freovenjá 


. gemnificativá rezistentă la antibiotioele uzuale, este indicat ur 


 antibiotio de rezervă, Daoă este probabil unul dintre mi multi 
agenți etiologiai (de ex., o septicemie care poate fi determinată 
de stafilooooi, streptocooi sau pacili gram-negativ) este indicată 
o asociere de antibiotice sau un antibiotiie ou speatru larg. | 
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© Expligați oum poste alege medicul un antibiotie adecvat pen- 
tru terapia unei boli infecțioase numai pe baza ezsienului 

. 0línio şi a circumstanțelor epidemiologice. Alegeţi trei 
ipostaze, dintre care una să fie a unei inteoţii de spital. | 

o virer oe precauție elementară trebuie sá 18 medicul îna= 


te de a începe antibiotiooterspia în oricare din Situagii-  — (4. 


le de mai sus. Bxplioaţi, 


11. Bacteria infeotantă a fost identifioatÉ miorosoopia într-o 
probă prelevatá din foc&rul de infeoyie înaintea administrării ori- 2 
 okrui antibíotie (de ex., diplocooi ovelari gram-pozitiv, oapsulati 
într-o probă de l.c.r. la un pacient ou meningită), Antibiotioul 
eventual util rezultă din acelaşi raționament de mai sus, dar sfera 


probabilităților se restringe., | | , 


iii. Bacteria infectantK a fost izolată $n cultură pură, Dacă 
nu face parte dintre pujinile specii care şi-au păstrat neschimbată 
. gensâbilitatea naturală faţă de antibioticul de electio (de ΘΖ» , | à 
gtreptoeosous pyogenes faj& de penicilină), antibiogrema tulpinii 
infectante va indica antibioticele eventual utile. 


^ e xrplioaji eum poate alege medicul un antibiotio adecvat pentru 
terapia unei boli infeotíiosse al cărei microb infectent a fost 


identifioat miorosoopic. νι. 

€ Preoisagi oum alege medicul cel mai adecvat antibiotio pentru 
terapia unei infeojii al cărei agent etiologia a fost izolat 
în cultură puri. ὃς a 


Rüspunsul depinde în prinoipal de localizarea infecției, vârsta 
pi antecedentele pacientului (existența unei eventuale sensibilizări : 


la un antibiotic), starea funegionalá 8 riniohiului gi ficatului şi | t 


proprietățile fermacokinetice ale antibioticelor eventual active. 

5) Goa de a treia întrebare, peste eficient antibioticul adminis- 
tret ?", apare în special pe parouraul antibioticoterapiei unei in- 
reotii greve. Intrebarea este legitimată de diferenţele individuale 
în resorbția, difusiunea, inpotivarea gi eliminarea antibioticelor 
din orgenism ca şi diferenţele între tulpinile infectante, Pentru a 
obține un răspuns, recolteazá și trinite laboratorului probe 
de ser, l.0.r. eto, şi solicită testarea activitátii inhibitorii şi 
' bactericide a acestor probe faţă de bacteria intectantă, | 
= Asooierile de antibiotice au următoarele indicaţii în terapia 


anti miorobiană $ | REM "id 
4, PÍnÉ în Romentul stabilirii diagnosticului etiologio şi anti- 
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biogremei în fsociide oare ameninţă viaţa pacientului şi pot {4 
determinate de fiecare din două sau mal multe bacterii posibile 
(de ex. meningite purulente, gepticemii),: 

11. In unele infeotii mixte. 

iii. Pentru a obţine efeote sinergice oare sé pornită a depăşi 


“rezistența unei bacterii care a determinat o infecţie gravă sen a > 


reduce doza unui antibiotio torio (de èX., în endooarditele subacu- 
te determinate de enteroocooil). 
- dv. Pentru a preveni selectarea ση rezistonte în tera- 


. pia unor infecţii oronioe (de ex. a tuberculozei). 


Asocierea de antibiotice trebuie apreciată prin efectul antini- | 
orobian şi prin 06] toxic. Efectul antimiorobian poate fi~ Andife- 
rent (ereotul nu îl depagegte pe cel al antibiotioului mai eficient 
din atociere)ș aditiv (efectul este echivalent ος suma efectelor 
antibioticelor asociate); sinergic (efectul este semnificativ mai 
mare decât suma efeotelor antibioticelor asociate) gi antagonist 


 (efectul este semnificativ inferior faţă de al celui mai eficient 
&ntibiotio din &sociagie). Efeatele toxice sînt aditive. 


Desi pot fi stabilite oíteva reguli generale pentru asocierea 
terapeutică a antibioticelor, trebuie reţinut οὔ răspunsul unei bao- 
terii faţă de o asooiere de antibiotice este un atribut de tulpină | 
şi nu de specie. De 80968 efectul oricărei asocieri de antibiotice 
trebuie verificat prin testare in vitro diy de tulpina infectantá. 
89 poate regine : 


i. Este dontfteindicatü asooierea aninogl 46054 de1 at între ele Β811 


ou polimixinele din cauza sumăpii efectelor toxice, 

^ii. Este oontrainăicată asooierea antibioţioceLor. bacteriost&tioe 
prin inhibigi&a sintezei proteice (tetracloline, oloramfeniool, macro- 
11449) ου cele baoterigide cum sînt penioilinele, saine Statală 
din cauza. efectului antagonist. 

111. Efecte sinergice au in general agocierile Fă 


— oare bloonează αμα o cale neeboliet (sulfamide + tri- i 


metoprim); 

. = în oare un antibiotic facilitează MEC ION în bacterie a 
&ntibioticului asociat  penioilina faciliteazá pătrunderea amino- 
glicozidelor în enteroodai sau în Streptooooii grup B, anţibiotiocele 


beta-laotam permeabilizează unele tulpini de bacili gram-negat iv ρθη». 


tru aminoglioozide, polimixinele permeabî1izează membrana oitoplasmi- 


-ok a tulpinilor de Qerratia peatee, sulfamido + trimetoprim sau rifam- 
 piein& utl i . 
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- în oare un antibiotio protejează elt antibiotia do efecto en- 
zimatice 1 Qloxacilina,gi în special acidul clevulanic, protejează 
amoxicilina şi alte penioiline de &ogiunea beta-lasctamazelar. 
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e Rumiţi-cel puţin patru indicaţii pentru utilizarea as00 - PN ΠῚ 

lor de antibiotice în terapia anti inteoyi oaie ο. ον ο 

O Enumerayi efectele antimiarobiene pe care 19 pot avea antibio- | 
ticele în asociație comparativ ou administrarea lor separatăs 

@ Explioaţi de oe este contraindicată asocierea aninogliaozide-— 
lor între ele sau cu polimixineie. 

E Expiicagi de ce este convraindioată asocierea unui anţibiotia 
bacteriostatie prin inhibitgia sintezei proteice ou unul υ8056-- 


ricid. . 
e Explicaţi efectul sinergio al ascoiapiilor : sulfamide + 


trimetoprim. 
6 Precizati în ce împrejurări asociațiile acid clavulanic + "m 2 
amoxicilină, penicilină G + streptonioină sint sinergioe. E 
Explicati. 
© Explicati efeotul sinergic al asociaţiei penicilină + un amino- 
glícozid. Indioaţi cel puțin dou& baoterii asupra cărora se 2. 
exeraită acest efect. . ! XT NES . Fr f 


96.6. DEZAVANTAJELE CONTRA AVANTAJELOR ANTIBIOTICOTERAPIEI 


|  Antibioticoterapia nu este lipsită de efecte nocive,nici pentru 
pacient, nici pentru colectivitate, mai ales cînd este aplicată fără 
discernámint. 

Efecte negative individuale:(i) efeote toxice (de ex.aminoglico- 
zidele, polinixinele), (ii) sensibilizări (de ex. penicilina), 

(iii) fenomene de digbiozá (vezi Capitolul 6), (iv) mascarea unei in- 
fectii grave fără vindecarea ei (mascarea unui 80065. „decapitarea 
infecției gifilitioe" prin alterarea răspunsului inflamator care stă xe 
la baza semnelor şi simptomelor clinice ale infecției). 

Efecte negative pentru colectivitate (virtualii pacienți); selec- p 
via tulpinilor antibioticorezistente şi amplificarea fondului plasmi- 
dic de rezistență, Orioít de stăruitoare ar fi cercetările pentru 
descoperirea de noi antibiotice, toate sînt depăşibe, pe rând, de gapa- M e 
ο 049419 nelimitate de evoluţie şi de adaptare ale baateriilor, 

Posibilităţi de control ε antibiotioorezistentel t 

i. Utilizarea restrictivă a antibioticelor, Nu toate infecțiile 

beneficiază de antibioticoterapie (de ex., virozele nu beneficiază). 
Nu pentru toate infeotiile în care antibiotiaoterapia este posibilă, 
aceasta este gi necesară (de ex.,în' multe enterite antibi otiaotera- 
pia nu este necesară), ii 

14. Ghidarea coreată a antibiotiaoterapiei pentru a realiza în fo- 


| φάτο] de infeaţie nivele antibacteriene eficiente. 


A 
Y 
ee 
m 


E 
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444. Utilizarea doreotá a asociațiilor de antibiotico pentru 
prevenirea selecției mutantelor rezistento în cursul terapiei in- 
fectgiilor oronioe. ! e Εις 

iv. Respeotarea condiției antibioticelor de rezervă, 

v. «Reoiclaree" unor antibiotice (retragerea deliberată din uz 


"a unor entibiotiae pînă la deamplificarea fondului genio de τοσ1β-- 
venă) e | B 


Evident, folosirea coreotă 8 antibioticelor este un atribut al 
competenţei medicale. τα 


@ Numiţi patru dezavantaje care rezultă din utilizarea nedisari- 
minatorie a antibioticelor. 

6 pPreoizagi cel puțin patru direcții de acţiune pentru limita- 
mea fenomenului de rezistenţă dobínditá la antíbiotioo. 


REZUMAT 


Chimioterapia bolilor infeotioase utilizează agenti ohimici,de 
sinteză (chimioterapioe) sau de biosintezá miorobiană (antibiotice) 
care inhibă sau omoară miorobii infeotan 4 fără a 1958 seunifica- 
tiv celulele organismului bolnav. Un medicament antimicrobian efi- - 
cient trebuie să răspundă la oît mai multe din următoarele exigente: 
(4) să aibă toxicitate seleativă şi (ii) speotru antiniorobiaa s i- 
cient de larg, (iii) să difuzeze in focarul de intectie, (iv) să 
persiste activ timp suficient în organism, (v) să nu determine reac- 
vii de sensibilizare gi (vi) miorobii să nu dezvolte rezistenţă 18 
acest medicament, (vii) Sá coste mai puţin decît alte substanţe cu 
eríciengá comparabilă, 


Acțiunea antibioticelor şi ohimioterapiocelor se exercita la | 
unul din următoarele patru nivele struotural-funoţionale ale celu- 
16i microbiene : (i) inhibitgia sintezei peretelui pacterian (anti- 
biotícele beta-lactam, cioloserina, vancomioina, bag itracioa)i 
(ii) lezerea membranei citoplasmioe (antibiotioele polipeptidice, 
polienele); (111) inhibiyia sintezei proteice (antibioticele amino- 
glicozide, tetracicline, maorolide şi eloramfenicolul); (iv) inhi- 
bigia sintezei acizilor nuoleici (sulfamidele, trimetopriaul, aci- 
dul nalidixic, novobiocina, rifampioina). 


Qongentraţia minimă inhibitorie (CMI) este 998 mai mioá canti- 
tate de entibiotio care inhib& dezvoltarea unei tulpini baoteriene 
testete. 0 bacterie este sensibilă 18 antibiotioele oare realizsazá 
$n fooazul infeopios ooncentraçii de minimum 2-4 ori mai mari decît 
OMI respective, rezistență la antibioticele care realizează oonoen- 
traii mai mici deoiU Out respective gi moderat rezistentă oind 
aceste conoentraţii sînt egale. σος. 


Rezistenţa la antibiotice, naturală sau dobtnai st. 89 realizes- 
zÉ prin | (4) inaotivare enzimatiloá, (un lipsa țintei moleculare 
sau modificarea ei, (iii) producerea exces a țintei moleculare, 
(iv) guntarea Fepo νε ος metabolice blocate, (ν) lipsa permeabili- 
taţii pentru antibiotice a învelişurilor celulare. Enzimele impli- 
coate în rezistenţă sînt codificate plasmidio. Restul mecanismelor 
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şi structurilor de rezistenţă sînt codificate oromosomal. Gompara- 
tiv cu rezistenţa oromosomelá, cea plasmidicá este mai răspîndită 
gi este multiplă. δυο giunea selectivă a antibioticelor, în. 
populaţiile comensale de enterobaoteriaceo s-a acumulat un fond de 
rezistenţă plasmidicá de care beneficiază aproape toate bacteriile 
patogene prin renomene de transfer genetio pi transpoziyie. 


Spectrul de sensibilitate la antibiotice al unei specii baote- 
riene este suma antibioticelor faţă de oare toate sau aproape toate 
tulpinile testate sînt sensibile. Spectrul antimiorobian al unui an= 
tibiotio este suma speciilor oare au toate sau aproape toate tulpini- 
19 sensibile 18 acest antibiotic. Prin mutații, prin reasortare ge-. 
nică gi sub presiunea selectivá a antibioticelor, proporţia tulpini- 
lor bacteriene cu rezistenţă dobîndită oreşte progresive Astfel, 
spectrul de sensibilitate al bacteriilor şi speotrul antibacterian 
al antibioticelor a fost diferențiat în spectru inițial sau natural 
şi speotru actual, care este mai restrîns decît cel natural. Practic, 
&ntibioticele pot fi clasificate în trei mari Spectre de acțiune î 


i. Speotru de tip 4penicilinic" reuneşte antibioticele active 
asupra cooilor și bacililor gram-pozitiv, cocilor gram-negativ, 
Spirochetelor. Aceste antibiotice sint penicilinele de biosinteză 

4 oele de semisintezá rezistente 18 penicilinaza stafiloooaică | 
meticilina, oxacilina, oloxzaoilina, dioloxacilins). Maorolidele au 


un speotru mai larg fiină active şi asupra Bordetella pertussis, 
Myooplasma, Chlamydia trachomatis, Le ionella pneumo a gi Gampylo- 
baoter jejuni. TI oale Ina baoitraoina şi vancomic nt active 


nu asupra bacteriilor gram-pozitiv. 


44. Speatru de tip w8treptomicinio" reuneşte antibioticele acti- 
ve asupra bacililor gram-negativ, 6004107 gram-negativ gi stafiloco- 
oilor. Acestea sînt în: principal aminoglioozidele. Olindamicina este 
activă asupra bacteriilor anaerobe nesporulate (aminoglicozidele 
Bínt inactive asupra bacteriilor anaerobe) gi stafiloooailor produ- 
oátori de penicilinazá. Polimixinele sînt active numai asupra baci- 
lilor gram-negativ. CN ^ TE 
iii. Βροσῦσα] larg reunește antibioticele active asupra bacterii- 
lor grem-pozitiv şi gram-negativ. Acestea sînt 1 penioilinele de 
Bemisintezá cu spectru larg (ampicilina, amoxicilina, ca&rbenicilina, 
tioaroilina), cefalosporinele, rifampicina, sulfamidele gi trimeto- 
primul, Oloramfenicolul gi tetraaiclinele sînt active gi asupra 
micoplasmelor, chlamydiilor gi rickettsiilor. 

obiană parcurge 


Alegerea antibiotiaului pentru terapia antimior n 
trei mari etape : (1) Etapa ragionamentului olinio, eina bacteria 
4nrectentü nu a fost încă depistată. Dacă relaţia dintre sindromul 
alinie gi un anumit agent etiologio este constantă, alegerea se ba- 
zoaz pe spectrul aotual de sensibilitate al speciei în oauză.Dacă 
această relație nu este constantă, putind fi în oauză mai multe spe-— 
cii, să recurgă la antibiotice de rezervă ou spectru larg sau 18 


asociații de antibiotice. Este recomandat ca antibioticoterapia să 
nu înceapă pînă când nuse recoltează probe adeovate de produse pato- 
logice pentru diagnosticul etiologic al infeotiei. (11) Când bacte- 
ri& infectantă a fost depistată gi identificată microscopio, anti- 
bioticul este ales tot pe baza speatrului actual de sensibilitate, . 
dar sfera probabilităților este mult restrinsá. (iii) O£nd baotez 
infectantá a fost izolată în cultură pură, antibiograna este cea 


care ghidează antibiotlooterapia. 


- 
ο 
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Efectele negative ale unei antibiotviootérapii nedisoriminatorii 


ineiud 4 efeate toxice, sensibilizéri, selectarea de tulpini anti- 
"bioticorezistente, fenomene de disbioz& ou suprainfeotii. Ἢ 
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"A preveni o boală esto mai ugor decît a o trata, 0 boală trans- 
migibilá peste fi prevenitá, la soară individuală san colectivă, 
deak este anulată οὐ) puțin una din cele troi oonâiţii de bază s 
(4) sursa de infecţie, (11) căile de transmitere posibile sau ^ 
(444) reseptivitatoo 18 6066558 infootio. Controlul prineloe două 
conâiţii se poate face prin măsuri ne oifice, comune pentru ti- 
puri de surse şi οὔ} de transmitere. 068 de a treia condiţie peate 
fi controlată însă numai prin măsuri specifico fiecărui mioroorga- 
nisn implicat gi oste utilă mai alos oínd primolo două condiţii nu 
sînt (eficient) abordabile. τ 


© Enumeraji cele trei direcgii de acţiune pentru peofíilaxia 
bolilor transmisibile. | 


27.1. MASURI PROFILAOTIOE NESPECIFICE 


27,1.1. Controlul sursei de infecţie 


Controlul sursei de infecţie presupune depistarea, izolarea 
sau, dupÉ eaz, reducerea densitáyli surselor din colectivitate (di- 
luarea), distrugerea sursei sau carantinarea virtualelor surse, τ 
Izolarea este un ansamblu de măsuri şi practici concepute pen- 
tru e centrele contactul bolnavului cu colectivitatea, pînă la vin- 
decarea piorobiologict, în scopul de a preveni răspândirea bolii 
sale la persoanele receptive. Măsurile şi practieile de izolare 
sînt diferenyiate după calea de eliminare, de transmitere gi poarta 
de intrare a infeaţiei gi trebuie respeotate de pacienţi (instrue- 
aţi în acest βοορ) gi de personalul medigal,. In cazul microbilor 
care doterminá freovent intectii inaparente izolarea este mai pugin 
eficientă, In aceste situaţii poate fi utilă diluaroa sursei de in- 
feojie (de ex., reducerea numărului de persoane în încăperi). 
Distrugerea sursei de infecție este oportună în cazul zovantre- 
ponozeler 3 sacrificarea animalelor bolnave, măsuri de deratizare, 


κ 


PF, nas 
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dozinssetie pentru distrugerea vectorilor biologici. 
Qarantinarea persoaneler care provin din focare epidemioco de 
boli contagioase sau din zone cu endemie orescutí este oportună pen- 
vru durata maxină de incubație a acestor boli. 


e Nuniyi trei nodelitá i de control a surselor d . 
e Diferenyiayi rea pieri de oarantinare, er de inteeyía 


97.1.2. Intreruperea căilor de transmitere a infectiei 
Intreruperea căilor de transmitere a infeotiei presupune másuri 
de dezinfectie curentă a excretelor gi exsudatelor provenite de la 
„pacienţii ou boli transmisibile, a lenjeriei şi veselei ler precum 
şi dezinfectia terminală a ο... pe care au ΠΈΡΙ ea tot in- 
ventsrul ei. 
(5) 1π{Φ0 3414. ou pact de -intrare 5 digestivă, boala diareiei 
acută cu etiologie infecțioasă, febra tifoidă, hepatite virale, pct 
fi eficient controlate dacă în aoleativi tatea gnin pe aplică ur- 
mătoarele măsuri i | 
| `, - Amenajerea gi funetionarea erecti a unui sistem de colectare 
$i evacusre & exoretelor. Largi posibilităţi de control sferă siste- 
mele moderne de canalizare şi evacuare prin apă a exoretelor. 
-- Anenajarea sistemelor dé alimentare eu apă pre ὃς din surse 
^ parificate, protejate, controlate, Ἢ 

^. -Menipuleres igienică a alimentelor ou interzicerea ada δα ο: 
l& menipulerea gi prepararea alimenteler în alimentayia publică a 
purtătorilor sănătoşi de microbi transmisibili pe cale digestivá 
(baci1i tifici, dizenterioi 9.8.); prevenirea accesului la alimente 
. & rez&tesreler, inseoteler veotoare (muşte, blatide). 

- Metode moderne de conservare industrială a al îmenteler. 

- Dezinfeoţia (de dorit sterilizarea) wemelei în unităţile de 
alimentaţie publică. 

- Masuri de igienă 1nd ivi duală ; spălarea miinilsr inaintea ma- 
mipul&rii alimentelor, înainte de màsí, după miejiune $i def ecare. 

In toate aoleotivităţile în care eceste desiderate sini respecta- 
ο. - prin infeaţii digestive a βαβπιῦ θρ90 891188. 


oinoi măsuri prin care pot fi anulate c&ile- à 
9 ἂν transmitere a infeayiilor ou poartă de intrare digestivă. i 
* ca) prevenirea infecțiilor συ poartă de intrere respiratorie ag 


(viroze respiratorii, rujeolă, rubeolă, varicelă, parotidità epide- 
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mjok, infecții streptococios, tusea oonvulsivă, tuberouleza ete) 
prin eentrelul căii de transmitere este mi dificilă. Pentru ου” 
lectivitatea generală sînt de considerat următoarele másumi: | 
_ Reduserea densităţii miorebiler din aer printr-o bună venti- O, 
14519 a Ínc&periler dens populate (săli de speotscole, 01859 eto). | at 
_ Evitarea aglomer&rilor în dormitoare, Evitarea aglomerürilor 
gi a contaotelor sociale în oonjunetură epidemic. - 
- Masuri de igienă individuală ι acoperirea gurii și nasului ou 
batistă în απσθα] tusei şi strănutului. Utilizarea batiétei (dispo- 
zabile) pentru colectarea secrejiilor nazale și & souipátorile? Ἢ 
pentru coleotarea sputei. | IRE TR Ἐς θε 
= portul unei măşti de tifen peste orificiile nasale 51 bucal. 
de oltre toate persoanele neimunisate care intră în ínoÉperes de 
izelere a unui pacient ou infecție respiratorie contagioasă. 
e Numiji patru măsuri prin care pot fi limitate 98419 de trans- 
mitere a infectiilsr ος poartă de intrare respiratorie e i 


infectiiler transmise 
(pestă, riekettsioze, febre recurente, arboviroze, malaria ş.a.) se 
reeliseazá prin dezinsecyíe. b boc qeu E ett 
27.1.5. Prevenirea infeaţiiler de spital. να ues A de 
Acest capitol se rezumă la bazele miorobiolegice ale profilaxi- 
ei infeegiei de spital. Detaliile practice sint prezentate în Oapi- 
telul 1 din Microbiologia prectioá, în manualele de S8eneiolegie | 
Ohirurgical& și ver fi aplicate gi observate în cursul stagiilor în 
eliniei. JEEP ο, | ΚΤ cip 
prevenirea infecției de spital impune realizarea urmăţoareloe | 
sinoi deziderate : (1) pacienții spitalisaţi să nu devină surse de 
infecție, (2) perbonalul de spital să nu fie sursă de infecţie, | 
(3) pasienjii să nu se autoinfeateze, (4) infeojia să nu 89 transmi- — 
tk prin elementele mediului de spital gi (5) pacienţii “αλ reaep- 
tivi 18 infeaţii să fie spitalizaţi în condiții de proioaţie specia- 
lk. Buccesul măsurilor prefilactioe care decurg din aceste primi- 
pii depinde în cea msi mare apuri de conștiința, competenţa gi dis- 
eiplina profesienalá rigures autocontrojate gi controlate ierarhie, 


5 uniţi einei deziderate pentru profilaxia infecţie 


cc... 


1 de spital. 
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ca) Pacienţii Spitalizati să nu dovină surse de infecti . De- 


i zideratul se referă la : 


1. Pacienţii spitalizaţi pentru boli infecyiease ou ined: 


transmisibil. Se izolează în saloane separate după calea de elimi- . 


nare a miorobului patogen şi transmitere a infecției (focala, res- 
piraterie, supuraţii g.8.). In acest mod se pot aplica unitar má- 
gurile de neutralizare a exoretelor, seoretiilor, exsudateler eto 
pentru a preveni contaminarea elementelor de mediun. 

ii. Pacienjii spitalizagi pentru alte afecţiuni der buds 
surse inaparente de infecjíe, inclusiv pacienţi ou eolonisare nose- 


somialK (surse pentru tulpini baoteriene periculoase de spital). 


8e limitează densitatea ροκ κακό, în saloane şi per Vtde 
tehnico-sanitar&, | | 


i 


a Buniţi două modalităţi in oare „Paeienţii pet fi neutrali- 
2854 ca surse de infecţie în spit 


(2) personalul de Spital sí nu fie sursă de infectie. Persona- 


lul de spital trebuie privit ος virtuali sursă de infeaţie, care | 
trebuie neutralizată, nu numai sub raportul miorsarganismel or înalt `, 


patogene, ci şi al tulpinilor bacteriene perioulsase de spital. Ris- 
cul diseminárii infecției de 18 personalul de spital trebuie apre- 
ciet în legătură ou tipul şi gradul contactului ou pacienţii (oni- 


rurg, seră, infirmuieră ete) gi ou receptivitaten pei spita- 5 


lizegi (vezi mai jos). 


de 89 interzice accesul în sălile de operaţii, în sălile de pan- 
. pament, în saloanele în care sînt spitalizaţi pacienți ou arsuri, 


plăgi şi leziuni cutamate întinse care nu pet fi acoperite eu pansa- 


ment steril sau în izolatoarele de proteoţie a persoanelor ou lesi- . 


uni septice, angine, sinuzite, In aceste secţii purtátərii nasali . 
de 8.pyogenes şi B.aureus sînt deosebit de periculegi, de aceea tre- 
buie depistaţi βοῦλν Ἢ 

11. Ohirurgul şi personalul care îl asistă în sala de arie 
trebuie sáí-gi decontaninese mîinile prin spălare yi periaj repetat 
ou apă şi săpun urmate de antiseptizare, trebuie să îmbrace halat 
steril şi să poarte mánugi de oauciuc, benetă şi magok sterile. 

Portul οοσθοῦ al năgtii (masca sterilă confecționată din 4-6 
straturi de tifon, care acopere complet nasul, trece pe sub bür- 
bie gi este adaptaţă pe profil) previne ségotttisen. 1 1n atmosferi { 8 
peturi »ε1Βεεο., 
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`. Boneta are rolul de a preveni contaminarea pl&giler gi a ἀποῦ- - 
' porilor eu scuamo şi pár. De 809648, boneta trebuie să acopere com- ; 
plot pürui şi 'să fie fixK pe oap. Gcuame se pot desprinde gi de pe 
 tegumentul feţei, prin frecare σα masoa, Aplicarea unsi pomezi pe 
tegumentul feţei înainte de inceperea activităţii în sala de opera- 
ie este e precauție utilă în lupta împotriva infeaţiei de spital. 

iii. Pentru îngrijirea plü&gilor şi arsurilor este interzis a 
atinge țesutul denudat eu mîna sau ou degetele. Folosirea sistema- 
tiog a mănuşiler sterile la schimbarea pansamentelor are inconveni- 
nte. De aceea, schimbarea pansaneritelor gi toaleta plăgii sé face 
f?:osind pense sterile ι e pereche jentru îndepărtarea pansaméntu- 
lui gi uita pentru noul pansament. Personalul va purta bonetá gi 
mască, — —— ΤΗ ΤΕ μέ Ὅν i i NT 
Αν. In isslatearele de protecție personalul va purta halat, bons- 
t& gi mască. Orice contact direct cu pacientul se va face prir má- 
augi de οπως sterile. ΩΩ... ML M 

€ Enumeraóji cel puțin cinei modalităţi prin care se limitează 

-transmiterea miorobiler de 18 personalul medical 18 pacienţi. 

| (3) Pacienţii sá nu se autoinfeoteze. Preoperator, vegumentul 
este pregătit pentru incizie prin depilare, degresare, prin spălare 
au apă şi spun; şi antiseptizare. Intraoperater plaga se izoleasă 
de regiunile înconjurătoare prin cimp eperator steril. 


Φ precizaţi eum poate fi limitat riscul auteinfeoyiei pacienți- 
ler emit une intervenţii chirurgicale (consultaţi şi 21.3.) 


pa (4) Infeoti& sá nu se transmită prin elementele mediului de spi- 
bal. Lupta împotriva pulberilor, începînd ou sălile de operație gi 
&erminfnd eu saloanele (ştergerea freoventá ou cârpa umedă a pardo- 
selilor şi suprefeteler Gele). In saloane, lenjeria de pat şi de 
esrp, fiind surs& periculoasă de pulberi, se va manipula fără agita- 
pe inutilă gi se va transporta în saai imperneabili, Aerul sălilor 
de operație şi de pansamente trebuie dezinfeotat prin iradiere ou 
ultraviolete combinat ou &erosoliz&re& unor dezinfectante (hipoolə- 
rit de sodiu, trietilenglicol ον | 

'. M$finile personalului medical și a erie&ror persoane care vin în 
eontact ow bolnavii (vizitatori eto) sint un important vehicul pen- 
vru infeojie. De aceea, mîinile vor fi spălate ou apă gi săpun gi 
1gienisate 18 intrerea în salon și la iegirea din salen, înainte de 
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consultul gi după consultul fiecirui pacient. 

Respectarea riguroasă a principiilor luerului aseptie în sala 
de operaţie, în sălile de pansament, la efectuarea punctiilor, 18 
manipularea soluțiilor injectabile ş.a. 

Gterilizarea sau dezinfecyia ingtrumentarului, aparatelor, in- 


. gtalayliler tehnico-sanitare, veselei, lenjeriei în raport ou ris- 


oul pe oare îl prezintă pentru cransmiterea infeaiei (vezi Capito- 

131 1 din Miorobiologia praatiocă) . Dezinfeoţia (prin formolizare) 

periodică a saloanelor şi inventarului de salon. | 
Revizuirea periodică a instalaţiilor tehnico-sanitare pentru a 


preveni apariţia suprafegeler de pardoseală umede în Β.0-09 , în ju- 


rul bideurilor, în băi, în jurul chiuveteler eto. Dezinfeetia gi us- 
carea unor asenenea suprafeţe. Umezeala stagnantă favorizează multi- 
plioarea Ό8ο 111197 gram-negativ de contaminare. | | 


Qeleatarea pangamentelor, megeler gi alter materiale dispezabile - 
contaminate în pungi etange de polietilenă transportate gi incinera- 
$e 08 atare. s Es ! TERA bue 
- Qareuite distinot maro&te gi cunoscute de νου personalul pentru E 
materialul contaminat, materialele dezipnfectate şi spălate, pregăti- - 
te pentru sterilizare, şi materialul steril. aet * 


e Buniţi cincil modalităţi prin care se previne transformarea 
eiementelor mediului de spital în vehicul a] infectiei. 


(5) pacienții înalt receptivi 18 infecţii (pacienții cu agrennlo- ; 


citozí, leucemii, cei cu arsuri întinse neinfeotate, cu dermatite er- 


tensive, cei supuşi terapiei imunosupresive, prematuri ,nou-născuţii) 1 


 trebuile spitalizagi în izolatoare de proteotie specialá oare presu- 
pun un control Strict al elementelor de mediu care pot vehicula in- 
feotia,inolusiv aerul. plügile operatorii se protejeasă sub pansa- 

ment steril. ! : eri Ls 


Pe e a RI E 
Φ Explicații noţiunea „izolare de proteoyie". 


In fiecare spital trebuie să existe un aomitet de control a in- 
feoţiei condus de un epidemiolog (în spitalele mari) sau un medio Ἢ 
special instruit şi format din microbiologul spitalului, un repre- 
zentent al administrației, sora gefá şi oîte un reprezentant din E 
partea fiecărei geaţii. Rolul comitetului este de a stabili măsuri 
generale şi diferențiate pe secții pentru controlul infeotiei de 
spital, de a 19 face ounosoute şi respeotate, de a înregistra și 
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raporta perísdie (lunar, anual) incidenţa infecţiei de spital gi do 
a ϱ analiza ca o expresio a eficienţei măsurilor aplicate pentru Ἢ 
gsatrolul fenomenului, ! | MS poa 


e Explioaţi cum se asi eficienţa profiiaziei infeo ; 
spital gi cum poate {4 ea apredidtr. ME M M p! 


29.2. MASURI PROFILACTIOB SPECIFIOE 


. Reoeptivitatea la infecţie poate fi controlată Specific prin imu 
nisKri active sau pasive, | A de i : 


29.2.1. Igunisarea artificială activí se reslizeazá prim vaccinare, 
Instalarea imunitátgii eficiente după vaccinare presupune : (1) oas 
'"paeitatea organismului vaccimat de a elabora antigorpi (11) un ine 
terval de timp necesar imunegenezei, (111) rezistenţă specifies 14. 
infecție dobînăită pentru un interval relativ lung. Nivelul eficient 
al imunităţii poate fi menţinut prin revacoinări perioăise, In zone 
endemice pentru anumite 19299044 (de ex., tubereulozá) sontaminári 
naturale minime întreţin starea de imunitate indusă iniţial prin 
vaccinare. ; ji ΄ 1 . à | ο. ' l 
€ Caraoterisaţi imunitatea postvaseinală. 


27.2.1.1. Tipuri de vaboinuri 1 (4) Yaocinnrile vii (atenuate) sînt 
&ulpini miorobieno selectate pèntru nivelul redus gi stabil al viru- 
lengei. La persoane normale produo e infecţie inaparentă urmată, în 
genere] după ο singură inoculare, de instalarea unei imunităţi de 
durată (stimul imunegen puternia prin multiplicarea tulpinii vacci- 
nante). Btimuleazá eficient imunitatea celulară, 9998 ce nu realizes- 
zá vaccinurile inactivate. (11) Vaoainurile inactivate corpusoulare 
(oerpi mierobieni întregi) sint suspensii miorohiene omorâte prin 
oslăură, radiaţii ultraviolete, fenol, formol, 819001. (111) Vaooi- 
purile gu componente microbiene se ate sînt reprezentate de anato- 
zine, polizaharide capsulare, componente ale peretelui bacterian, 
subunități antigenice virale. Imunisarea prin vaoo inuri inactivate 
deyino eficientă numai după inoculüri repetate conform unor scheme 
particulare fieaürui vacain. | e per 

ᾱ-- 

e siepe epis Puis da cae datei EN RU top 


P 
: . numárul de inooulári necesare tru imunizare — 
a Bulai δα stimularea imunităţii umorale οἳ a celei celulare. 
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e pati douk. EE de Naocinmi purifioate. 


inării, pet fi | generale, seleetise a. 


Vaocinárile generale e vizează tntreaqa populaţie infantil Lon 


: adultă, în raport qu un program guvernamental stabilit în Zunaţie 


de gravitatea şi prevalența într-o ţară a anumitor infecţii. Aga 
sînt în R.S.R. vacoi rile antitetanioü, antidifteriat, antiper- 
tussis, anţituberouloasă, entipollomielitioá, antirujeolicá. 
Vacoinările selective vizeazá grupe de populaţie ou risc. ores- 
cut de a contracta o anumită infecție. De nX., vaccinarea antigri- 


| pel, &ntí-adenovirus, &ntipneumococioá, antimeningocooleá a colec- 


Vvivit&yilor militare; vaoainarea antigripală a personal ului medi- 
sal, vaccinarea antiholerică a turigtiier în arii endemice da isle- 
ră, vaccinarea entíitifoidieá în cenjunstür& epidemicK ş.a. 


yaecinárile elective vizează pacienţi sau categorii de pacienți 


la sare anumite infeaţii ge manifestă mai frecvent gi mai grav decît 


48. pepulaţ ia generală. De €X., vaccinarea antirebioă a persoanelor 


muşoate de animale, vaccinarea. anti-Pseudomonas aeruginosa a pacien- 


piler &rgi, vaccinarea antigripalá a pacienților ou boli respirato- i 
Tii cronice gi cardiace, a diebeticilor, a virstnioiler, vaccinarea | 
 antipneunoaooieă a pacienților aplenectenisaji. vs : 


5 Diferenyiaţi vacoin&rile generale de cele selestive. Wes 
LJ piferenyimji vacoin&rile Selective de cele erecta. 


27.2.1.5. calea de administrare a aa asia ini ep este fa general 4 cea 


Calea de adminisviate S Samme 


peremterslá. Această cale nu gtimuleazá însă producerea de anti- 
corpi IgA seoretori. De 80668, în infecțiile faţă de care bariera . 
4mun& e mucoaseler asigură o proteotie eficientă, există interesa Ἢ 
eüninistrüárii de vaccinuri atenuate pe oale orală pentru stimularea 
producerii. de anticorpi IgA seoretori. Tabelul|27-l prezintă vacci- - 
narile de care dispunem astăzi, indicațiile lor gi οὔ!1Φ de adminis- 


rare, Vaccinurile de calitate, conservate corect, administrate in .. 
limita valebilit&gii și conform sohomei de imunizare recomandată de 


firma preducátosre,conferá protestie gpecific la 65-92 % din vanci- 


" Magi în condițiile unor dese infeetante obişnuite. 


^ * Expliícayi utilivatoa vaoo e ului atenuate ou ον λ ως 


Scanned with ΟΚΕΝ Scanner 


' Vaooânuri de care dispune astăzi med 


asi de administrare 


- 254 = 


ioina preventivă, indicaţii gi 


ανασα ELE SE EEST ESESEERESSEEREEEREE SES Eene 
MOI = Tipul de vaccin  Indioagia) i Qi nistzare2) m 
Tetanos anatorin£í' G gi E isi : 
pifterie anatoxină: G apoi 82) i.m. 
muse convulsivÉ inaativat* ^ -G «e 
fuberoulosé atenuat’ o S apoi 87) 1.d. τ 
vat sau E οΌο 
Poliomielita LE : 8.4; 
Rujeola atenuat“ G 8.0. - 
Rubeol& atenuat . 8 (gi G 8.0. 
Oreion atenuat 8 f i e 8.0. 
aripă ' atenuat sau 8 si E nas P 
ος ο ταν (B oi E 8.6. 
vat sau 8.0. 
Virus respiretor glam n sau 8 gi E) 8.0. 
sinaiţial atenuat 8 şi E nasal/ oral 
FebrÉí galbenă atenuat 8 8.0. - 
Holera ie inaotivat* 8 890» . 
αν. = prar, H ^ 858.55 1.d, 
zen e | atenu or : 
Pesta u— ines veras : Bee 
' aven . 8δ.0Όο 
Antrax SEET atasez proteckor 8 . 8.0. 
inaotivat 8 8,0. 
Tifos exantematic i atenuat (8) 8.0. 
8 „pneumoniae a ο. 8 şi E 8.8. 
0112 
X.meningitidis (Poni zi) 8 9D Βα. 
Pseudomonas  lipopoliz id B 8.0. 
Hepatită B ingotivat . . B8Bsgis5 f 
Rabie inaotivat’ asi i.m. i 
Variclé atenuat j per cutan 
πο ον τε 


. ECE εκ ακ ας ας εες MAR ELEIT IEEIIEEEIEEEIEEEIZTOEZXIE-I 


1) G = vacoinare generală; Ba vaaoinare selectivă; E = vaccinare 
electivá, ( ) = vaccin utilizat încă la scară restrânsă, 
2) i.m. m intramusoul8r, 6.0. = Subeutenat, i.d. = intradermio. 


3) vaccinarea sau revéccinsrea antidifterică şi antituberauloasă a 
copilului mare sau adultului este seleativă, respectiv prin 1.d.r. 


c ok gi i.d.r. 18 tuberoulinÉ. . | 
^) Disponibil ca trivaccin anti-diftero-tetano-pertuesis. 

) Oapsule entere-solnbile pentru a evita infeatarea epiteliului 
< * vaooinuri livrate de Institutul Cantacuzino din Bucureşti, 


το 
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27.15% Qonplicatiile vavoinărilor : ͵ 
i, Boala infectioasá indusă prin vaccinare apare în cazul uti- 


l4zării de vacoinuri vii 18 persoane οὐ deficienţe ale apărării 
imune. Dacă reacţia organismului adult la vaccinurile virale ate- 
nuate este cunoscută, reacția embrionului are 1188 multe necunos- 
cute. De ex., efectul teratogen al vaccinului rubeolio este de- 
monstrat. Boala infeotioasÉ prin tulpini insuficient atenuate sau 
prin virusuri asociate în culturile de celule pe care s-au prepa- 
pat vaccinuri virale atenuate este foarte rară datorită controale- 
lor riguroase pe oare ie impune astăzi avizarea unui Ψ800 41. 

ii. Accidente alergice. Reacții anafilaotiace, reacţii de tip 
Arthus sau reacţii oitotoxice mediate prin anticorpi sau mediate 
celular se pot datora impurităților antigenice, provenite din sub- 
stratul de cultívare a tulpinii vaccinante (ou embrionat de g&in&, 
de rață g.a.) sau chiar antigenelor vaccinante. Reacţii de tip 
Arthus s-au înregistrat după vaccinarea ou virus respirator sinci- 
pial sau antipneumocooioÉ 18 persoane care posedau anticorpi faţă 
de una din componentele vaccinului. Encefalomielite alergice αρᾶ- 
reau după adninistrarea vaccinului antirabio preparat pe 0Σ910Σ de 
iepure, dar nu se înregistrează la vaooinul preparat pe embrioni de 
TSVÁ. — 

e Numigi două oiroumstante în care boala infeotioasá poate să 

apară oa un accident al vaooinării ou vaccin atenuate 


€ oferiţi o soluyie pentru evitarea acestor accidente dacă 


imunizarea este totuşi necesară. 
Explioagi meoanismul accidentelor alergice ale vacoinárii. 


27.2.1.9. Oontraindicatiile vaocinărilor sînt temporare gi defini- 
tive. : 
Oontraindícagii temporare t (i) Sercina. In cursul garcinii 
este contraindicată administrarea vaccinurilor virale atenuate,iar 
sarcina este contraindicată în următoarele trei luni după o asome- 
nea vaccinare, Restriogia nu vizează administrarea anatoxinelor şi 
a vacoinurilor inaativate,. (11) Bolile febrile acute pot fi agrava- 
te prin stressul vaocinal. Potenţialul imun al organismului este 
mobilizat de miorobul intectant gi vaccinul poate rămîne ineficient. 
Infecția virală poate interfera infecția prin vacoinul viral atenu- 
at. Unele infeotgii virale (gripa, rujeola ş.a.) deprină reaotivita- 
tea sistemului imune 


Oontraindicagii permanente i (1) Imunodefioienyele contraindică 
administrarea vaocinurilor atenuate. Vaaoinuri inaotivate pot fi ad- 
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 ministrate eind se impune proteopia elootivu reyinfnd eí sint méee- - 
gare inocul&ri de rapel gi controlul serologio al eficienyel. ον 


(44) paciengii ou sensibilizári atopioe. 


e Numigi dou& contraindieayii temporere ale vaacinfriler. Ex- ; 

| Hehe RH tratând diferențiat vaooinurile atenuate de cele . 
naotivate. ib | | SIL m^ | 

ϱ Numiţi două contraindicajii permanente ale vanginbrilor. Ex- 
pes s tratând diferențiat vaocinurile atenuate de cele 


27.2.2. Imunisarea pasivă are caracter de măsură medioslÉ de urgen- 
pk; $e aplică atunoi oind celelalte măsuri de profilaxie au eguat 1 
. . = protecția pacienţilor cu aganmaglobulinenie față de infeaţii-— 
le au bacterii piogene sau unele virusuri în condiții de efort sau l 
-riso crescut pentru infecții respiratorii; — MTRL, | 
| = protecția persoanelor nevaocinate în condiții de riso orescut 
pentru ; unele toxiinfeajii (riscul Xetanosului la pacienţii ou 
plăgi traumatioe, arsuri, avort septia $9.85, a gangrenei gazoase la 
cei ου plăgi traumatice) sau unele infecţii (oonteoţii de rujeolă; 
de hepstită A, de tuse oonvulsivă, expunere acută 18 hepatită B prin 
punaţii sau contactul mucoaselor cu sînge Hbs-pozitiv). | 
^ fmunizarea pasivă se realizează du | (1) seruri hiperimune ete- 
rologe; (ii) seruri hiperimune eterologé purifioate şi concentrate, 
(111) gamma globulins umană standard (amestec de 18 mulţi donatori 
"adulți normali, conține anticorpi faţă de mioroorganisme care infec- 
teszá majoritatea populației); (iv) gamma globulină umană hiperimună 
(recoltat& ἆ» 18 voluntari selectaţi şi hiperimunizayi prin vaccinare) 
| Avant&jul imunizürii pasive este eficienţa imediatá. 

Dezavantajele sînt reprezentate de : | 

- Eficiența strict limitată în timp; In organismul uman semiviaja 
antitoxineler preparate pe oal este de numai șapte zile şi elimina- 
pea se accelerează pe măsuri 00 apar anticorpii antigammaglobulin&. 
Beniviaţa Ig umane este de 23 zile. De 80998, este indicat ca vaocina- 
rea acestor pacienți să înceapă sub protecția serului imun, ou preca- 
uia de a inooula serul imun $i vaoainul în regiuni diferite. | 

— sensibilizarea la proteinele oterologe. mestarea intradermioá 
pentru depistarea sensibilisárii 18 gerul hiperimun eterolog de admi- 
nistrat evită ridoul gocului anafilaoiio. Boala serului rămîne proble- 
ma care confruntă frecvent medicul după administrarea terapeutică de . 
ser hiperimun eterolog. gerurile hiperimune eterologe purificate gi 
concentrate redue riscul bolii serului după administrarea terapeu- 
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%40k; der nu gi pe del al gooului anafilaatia după adninistrérile | 


repetate. Gammaglobulinele standard gi cele hiperimune, deşi sînt 


mai βουπρθ, evită riscurile sBensibilizürilor. Aceste preparate sînt D 


deosebit de utile pentru pacienţii agammaglobulinemioi, oare necesită. : 
, &dministrüri repetate sau cronice de antioorpi (1 ml soluţie 16 X de n 


gammaglobulină stendard/kg corp la 3 săptămîni interval alternativ 


| qu perfuzie de plasmă 10 ml/kg corp 18 2 süptónini). 


e Diferengiati imunizarea artifioialá pasivă de κ... 
e Numiţi trei indicații ale imunizării artifioiale erhi 
e POTETE ος ο ου... i: poate face imunizarea arti- 
ο Caraoterizaţi-le 
lei s i" prin ava gi dezavan- 
e Precizati oare din aceste preparate sînt utile pentru proteo- 
via peri αλλα cu agammaglobulinemie. Explicati. P 


€ Dar pentru proteoţia oontaatilor de hepatită A, B sau rujeolă? " 


In tabelul 27-2 sînt prezentate preparatele de care dispunem în 


| practica medioalá pentru imunizarea pasivă, Ἢ 


Tabelul 27-2 


. geruri hiperimune disponibile pentru terapia şi profilaxia toxiin- 


poala, toxina sau - Bursa serului hiperimun e 

microorganismul . ` Pavia sau bovin Taan Imunoglobuline) 

. GangrenÉ gazoasáí  Θ .. r’ pen | 
Clostridium perfringens ri rift. 
Tetanos Cu, T arde caedi E a ew 
Difterie | DIT UE. pa 
Bhigella dysenteriae (Ἢ Xx 
Antraz P 2n AP Sp 

Staphylococcus aure pa Pe e 
Neisseria meningitidis OE GARS. DUE 
Tuse convulsivá C Dau Wie ar ^ A 
Venin de şarpe (speoific) ᾿ Y l 
Hepatitt A rup Mata α. ἕ ο. E Asia Si eris 
Hepatită B ΗἪ SECUN EE : X... 
Βαθολά zi LA LEE wc 
Rubeolí - ide Αα μὴ Join Gaio pe E ERE 
Rabie μι IX* 
Varicell&-zoster iE atado (UK... 
Oreion | M DE 
poliomielitÉÁ TO | i, fede 0 X4 
Herpes . T LI r’; 


μα D 


4 hiperimune brute. 


ar 01É O ΗΝ 
°) Livrate de Inst.0antaouzino, Buocuregti,o8 sorur 
. “Dia, oa seruri hiperimune purifioate şi concentrate. 
**)pivrate de Centrul de Henatologie Buoureşti. 


Scanned with OKEN Scanner 


| - 258 = 
27.2. OHIMIOPROFIIAXIA ANPIINFEOTIOASA | 


prevenirea infeotiei sau a complicaţiilor ei majore prin Bdmi- 
nistrarea de antibiotice sau ohimioterapioe o numim ohimioprofila- 
xie. Are avantajul eficienței imediate, dar are mai multe dezavan- 
taje 1 unele individuale (efiolentá limitată la durata administrürii - 
 antibioticului, fenomene de disbiozá), altele coleotive (emergenga 
tulpinilor antibiorezistente şi amplifioarea fondului plasmidio de 
rezistență). 


e Definigi ohinioprofilaxia antiinfeotioasá. "T 
e Sara ohimioprofilaxia prin avantajele şi dezavanta- 


Pentru motivele enumerate, ehimiorpofilaxia are indicații limita- 
te în condiţiile unui riguros control competent. | | ' 

Indicaţii individuale | EM E 

- prevenirea inițierii infeației (de ex., penicilinoprofilaxia ᾿ 
infectiei streptooooice 18 boinavii ou reumatism cardioarticular); 

- suprimarea infecției în ourgul inoubagiei (de ex., administra- 
pea eritromicinei la copilul sub 3 ani nevaocinat, contact de tuse 
convulsivá; ohimioprofilaxia infecţiei plügilor traumatice severe 
sau 18 pacienţi supuşi unei intervenții chirurgicale pe colon); 

- imprimarea evoluţiei abortive unei infecții oare poate evolua - 
grav sau poate avea complicații grave (de ex., administrarea HIN copi- 
ilor la! care s-a surprins virajul tuberoulinio în fooare de tuberou- 
1956; profilaxia reumatismului oerdioarticular acut prin penicilino- 


terapia coreotá a anginei streptooooice). 


Indicatii seleotive la grupe de populații τ ohimioprofilaxia | 


aplicată într-o colectivitate reduce prevalența unui patogen şi, prin 
aceasta, previne o izbuonire epidemicá sau,daaă aceasta este în curs, 
44 imprimă ο evoluţie abortivă. Ohimioprofilaxia în grupe de populaţie 
este mai utilă în cazul baoteriozelor 9856 evoluează freovent inap&- 
rent (de.ex., ohimioprofilaxia meningitei cerebro-spinale epidemice 
în ocolectivitági militare in conjunatură epidemio&). 


9 muniya trei indicagii individuale ale ohimioprofilaxiei. 
€ Ἐχρ]1ο851 o indicație a ohimioprofilaxiei ín colectivități. 


Justiticaygi,. 
REZUMAT 
| O boală transmisibilá poate fi prevenitá dacă este anulată una 
din oele trei oondiyii de bază (1) sursa de infecţie, (11) o&ile 


is 


A € 
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c Pee a posibile sau (iii) roceptivitatea la aceasta infeo- 


' Neutralizarea sursei de infecţie presupune, după oaz , | 
rea şi izolarea ori distrugerea ei diluarea ori er ere 


'alelor surse. Neutralizarea căilor de transmitere presupune: (1) de- 


zinfeotia ourentá a exoreteior, secreţiilor și exsudatelor proveni- 
te de la bolnavi ou boli transmisibile, a lenjeriei şi veselei uti- 
lizate ae ei gi dezinfeotia terminală a încăperii pe care au oou- 
pat-o cu tot inventarul; (11) măsuri de proteoţie a elementelor de 
mediu, diferențiate în raport qu poarta de intrare a inteotiei. 


Prevenirea ur de spital aro 18 bază următoarele oinoi de- | 
sideraste majore : (1) pacienţii spitallzagji sā nu devină surse de 
infectgie; (ii) personalul de spital să nu fie sursă de infecţie; 


(iii) pacienţii să nu se autoinfeoteze Gu inteoţia sá nu se trans- 


mitá prin elementele mediului de spital; (v) pacienţii înalt recep- 
tivi la infeoţii se spitalizează în izolatoare de proteotie; plagile 
operatorii se protejează sub pansament steril. | 


Controlul receptivitátii 18 infecţie se face. prin imunizarea ar- È 


tificislá şi, în condiţii speciale, prin ohimioprofiiaxie. Vaocina- 
rea conferá imunitate eficientă gi de durată, dar numai aupá un in- 
terval de 2-4 săptămîni necesar elaborării de anticorpi. Vaccinurile . 
atenuate conferă imunitate eficientá gi de durată după o singură ino- 
oculare cu doză moderată, stimulează imunitatea celulară, dar sînt 
contrainăiocate la gravida -ṣi 18 imunodeficienti. Vacoinurile imacti- 
vate ΕΚ sau-purifioate) necesită, pentru a obține și menti- 
ne o imunitate eficientă, multiple inooulări a unor doze relativ mari, 
dar pot fi adminietrate şi la ide sau 18 imunodefioienţi. Vacainá- 
rile generalizate sínp sgabtpite printr-un program guvernamental,ele . 
vizează întreaga po ie infantilă a unei ţări şi se fac contra in- - 
fectiilor οι morbiditate sau mortalitate crescută, Vacoinârile seleo- 
tive vizeăză grupe de populaţie ou riso crescut pentru ο anumită in- - 
feotie sau coledtivitáti într-o conjunoturü e idemiologicá particula- 


ră (calamitági, şantiere, expediţii, epidemii), Vaccinárile elective - 


vizează paciengi la care anumite inteotii se manifestă mai freovent 
gi mai grav decât la populaţia generală. Aocidentele după vaccinare 
pot fi alergice sau, în cazul nerespeotárii contraindiocaţiilor pentru 
vacoinurile atenuate, o boală infecțioasă. In gursul bolilor infeoji- 
oase vaccinarea este contraindicată., Vacoinurile conterá protecţie 
specifioá 18 65-95 % din vacoinați in condigiile unor doze infectante 
obisnuite, | ο ae 


Imunizarea pasivă este efioientă imediat după administrarea de. 
anticorpi, der dispare odată ou eliminarea acestora, Isi găseşte apli- 
catii (4) în terapia toxiinfeoyiilor gi intoxicayiilor ou veninuri; 
(11) în profilaxia tetanosulul gi gangrenei gazoase la pacienți (ne-. 
vaocinaţi) ou plăgi vraumaticej hepatitei A, B, rujeolei după qon ο 
infectant; (iii) in proteotia pacienților agammaglobulinenioi. 8 es 
1129828 ι (4) seruri hiperimune eterologe,native sau purifigate, oare 
sînt ieftine dar imunizează pentru perioade mai saurte de via? ? e. 
terming sengibilizári, (11) imunoglobuline umane standerd cap paper 
imune specifice, oare sînt mai soumpe, dar ou persistenţă ma 
şi evită reacțiile de sensibilizare. 


| | j ine- ` 
a previne infeotia sau complicațiile ei ma ore 
di Qhimioprofil ei Fota administrárii drogulul. Poate ozea Fenomene | 
do dilebiozá persoanelor la oare se administrează gi amp 


de rezistență plasmidicá 18 antibiotice din colectivitate. 
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26. BTAFIIOOO0II 


Stafilococii sînt oooi sferiai, gram-pozitiv, așezați in grá- 
mezi neregulate, facultativ anaerobi, nepretentiogi nutritiv, oare 
fermenteazá glucoza au aocidifierea mediului şi produo ostalazÉ. 

Astfel definiyi, stafilooooii se individualizează de genurile 
ou aceleaşi caractere morfotinotoriale : Miorooooous, Specii sapro= 
fite ale mediului extern, oare oxidează glucoza fără produoere de 
acid, gi Peptoooocus, speoii strict anaerobe, = 

Genul Staphylocoocus reuneşte trei specii ou importangá medicală, 


B.aureus, B.epidermidis gi S.saprophytious, găzduite pe tegumentul 


gi muooasele omului şi animalelor. S.aureus este: o specie condițio-: 


nat patogenă implicată în variate infeogii cu caracter supurativ, 
Bepticemii, toxiinfeotii alimentare 6.8. B.epidermidis gi S.Sapro- 
physicus sînt accidental patogeni oare îşi manifestă potenţialul de 
patogenitate numai în condiții apeaiale. | 


28.1. BTAPHYIOOCOOCUB AUREUS τ EE 
|^ B.aureus este aetinit oa specie, uzual, prin capacitatea de a fer- 


menta manitolul gi de a produce 008gul82É. 
! . Habitat, Intre 20 şi 20 % din persoanele normale găzduiesa 
S.aureus în narine, iar un procent asemănător 51 gízduieso $n intes- 


tin, Ia personalul de spital procentul purtătorilor oregte variind 


între 40 gi 70 X. Prezența pe tegumente este tranzitorie. Rezervorul 


nasal gi oel intestinal sau lesiunile gtafilococice sînt cele oare - 
oontaminează continuu tegumentul ou S.aureus. | i 

0898009509 morfotinotoriale. Gooi sferioi ou diametrul de 068 
3 Am, gr&m-pozitiv, aşezaţi în grámezi neregulate, în perechi sau 
izolat, imobili şi nesporulai. In produse patologice predomină age- 
zarea izolată, în pereohi gi în grámezi mioi. In culturi bátríne gi, 
uneori, £n puroi alături de oocii gram-pozitiv apar, în aceeaşi gră- 


madă, ooci gram-negativ + 


ο Qaraotere de oultur&. paaultativ anaerobi, oultivă mai repede și 


{4 


μ΄ 
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mai shundont $n aerobioză. Pe geloză nutritivă, după inaubaţie pes- 


59 noapte 18 37%, formează colonii B, mari, rotunde, ou margini 
regulate, bohbate, de consistentă untoasă, Qoloniile sînt pigmentate 
mai freavent în oranj, mai rer în galben sau în alb. Pignentogeneza l 


necesită prezenţa oxigenului şi este mei intensă la 2000 deoít 1a 
3790. Pe agar-sînge, obişnuit, coloniile sint henolitioe. 


e Desoriegi caraoterele morfotinotoriale ale staf 1100001106. 
9 Numiţi caracterele esențiale oare defineso specia S.aureus. 
e preaizayi habitatul speaiei S.aureus. Κα, E CR 
e explicaţii denumirea speciei Ş.ăureus,. 


Rezistenţa 18 factorii de mediu. S.aureus are o rezistená remar- É 


oabilă la condigiile de mediu. In puroi uscat, la adăpost de Xumin&, 
supravieţuieşte 2-5 luni. Moare dupa 30 minute 18 62"0 căldură umedă. 
Fenolul $n solugie 2 $ îl omoară numai după 15 min., iar alooolul ᾶ 
οὐ1116 de 70° abia după 60 min. In gohiub, este foarte sensibil 18 


hexaolorofen. Este rezistent la lizozim, la acțiunea baoterioidă ne- . | 


speaifiat a serului gi a acizilor graşi de pe tegument. 


caracterizați sensibilitatea 8 „aureus la factorii de mediu. i 


Structura antigenic. Acidul teiohoio din peretele S.aureus (poli- 


mer de ribitolfosfat) este antigen ou specificitate de specie, dife- 
rit de acidul teiohoio din peretele S.epidermidis (polimer de glice- 


rolfosfat). Poate fi depistat prin reaojii de precipitare. La persoa- 
ne care au suferit repetate infectii stafiloooaice, determină reacții 


de sensibilizare întârziată, posibil implicate in patogenia unor lezi- 


uni stafilococic0. ΘΟ. 

„antigene capsulare sînt aunosoute numai la unele tulpini de 
S.aureus. In vivo aceste antigene sînt elaborate probabil mi frec- 
vent decît reuşind să le menginem în oonditiile pe oare le oferim pen- 


 &ru cultivares bacteriei in vitro. Au activitate antifagooitară. 


Proteina A din peretele H.aureus Pixează nespeoifio moleculele 
IgG prin porţiunea lor Fo, porțiunea Fab rămânând peaotivá la suprafa- 
va cocilor,. In vivo acest fenomen inhibă fagooitoza : competiţia pro- 
veinei A ου fagooitele pentru porţiunea Fo a anticorpilor opsonizaţi. 
In vitro conferă B.aureus capacităţi de reactiv imunologic 1 ο suspen- 
sie de B.aureus a oárui proteină A a fixat moleculele unui anume anti- 
corp IgG aglutinează atunoi cînd este amestecată ou antigenul cores- 
pondent, Această reaaţie, numită de wooaglutinare*, este larg folosită 
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pentru detectarea rapidă a unor antigeno. 
Toxinole şi enzimele extraoelulere implicate în patogenitatea 


8.aureus sînt de asemenea antigene. f 


e Numiţi principalele trei antigene corpusoulare ale 8.aureus 
. ΣΣ ενα Ὃ αν te je rr ke de patogen θ. : 
enomen e „ocoaglutinar 
Marron „ooag | gi Tone utilitatea . 


Bohipamentul de patogenitate. S.aureus este o baoterie condifio- 
nat patogenă cu capacităţi invazive gi toxioe variabile, | 


(1) Hemolizinele. In filtratul culturilor de S.aureus au fost cà- 
raoterizate, prin electroforeză, tipul hematiilor lizate preferenţial 
şi antigenic, patru hemolizine termolabile : alfa, beta, gamma. şi 
delta, Tulpinile umane produa mai freovent asociaţia de bemolizine 
alfa şi delta. Hemolizina alfa are efecte letale, dermoneorotice gi 
lezează trombooitele. Poate fi transformată în anatoxină. Hemolizi- 
na delta este o oitotoxiná care inhibă absorbția apei în intestin. 
A fost inoriminatá în patogenia unor enterocolite stafilococice. 
post-antibiotioe. | ! OP κεῖνα | 

(2) Leucooidina lezeazá membranele oitoplasmioá şi lizozomalá 
&1e leucocitelor neutrofile. l T isi 

(3) Enterotoxina. Unele tulpini de S.auruus produc o enterotozi-— 
ná oodificatá cromosomal sau plasmidio. Termostabilitatea (rezistă 
oel puțin 30 min. la tierbere) şi rezistenţa 18 enzimele digestive 
explică implicarea ei în intoxicații alimentare. Ingeratá, determi- 
ná, după o latenyă de aproximativ 3 ore, hipersalivatgie, grejuri, 

vărsături gi dureri abdominale, Sensibili la enterotoxina stafiloco- 
cicí sînt numai omul gi meimugele. Există şase tipuri antigenice. 
Mai freovent implicate în intoxioaţii alimentare sint tipurile A gi 
D. Tipul B a fost incriminat în patogenia unor enterooolite post- 
antibiotice; observația οὔ rezistenţa 18 meticiliná se asociază sem- 
nificstiv ou producerea acestui tip de toxiná sprijină ipoteza. Bn- 
verotoxine stafilooooiok poate fi depistată prin imundublădifuzie 

în gel de agar. 

(4) Toxina exfoliativă este codificatá plasmidic. Aotioneazá ca 
o epidermolizină, ohiar la distanţă de fooarul infeotios outanat, 
provocând liza cimentului interoelular, ruperea desmozomilor, deta- 
garea páturilor superficiale ale epidermei la nivelul stratului gra- 
nulos gi o pierdere importantă de fluide prin tegumentul lezat .Aceas- 
tá toxin este implioată în etiologia „sindromului stafilocooio al 


pielii opürite". 


v 


A 
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(5) Toxina pirogená a fost identificată la tulpinile de S.aureus 
implicate în etiologia „sindromului gooului toxio", Inooulatá la 
iepuri determină febră gi o oregtere de 50.000 ori a Sensibilitátii 
la gocul endotoxinic. La nivelul tegumentelor determina o eruptie 
asemănătoare rash-ului Soarlatinos, 

(6) Qoagulaza. Peste 96 % din tulpinile de S.aureus elaborează Ἢ 
ο coagulază care oosguleazá plasma citrataţă prin activarea unui ἐδύω 
vor plasmatio similar trombinei, O ooagulază legată de celulă Bta» 
Qooilor coagulează plasma direct şi nu prin intermediul factorului 
plasmatic. Produsă în faza logaritmică de dezvoltare, ooagulaza poa- 
te avea rol de proteoţie antifagooitară prin fibrina depusă pe supra- 
faţa stafilococilor. Contribuie la apariţia trombilor Septici endo- 


 venogi în focarul de infecție stafilococicá. Depistarea ocoagulazei 


este un test major în identificarea S.aureus. 

(7) Hialuronidaza este un factor de difuziune tisulară operant 
probabil, numai în faza iniţială a infecției stafilococice, 

(8) Stafilokinaza este elaborată în faza staţionară a cultivá- 
rii unor tulpini de S.aureus oare gázduieso un fag temperat (conver- 
sie lizogenicá). Are efecte fibrinolitice prin convertirea plasmino- 


, ξ 


- genului ia fibrinolizină. Poate fi implicată, prin liza trombilor 


septioi endovenoşi, în generarea sSeptioopioemiei Stafilococice. 

(9) Lipazele stafilococice sînt active asupra lipidelor din 
plasmă gi din sebum. Importanţa acestor lipide pentru nutriția sta- ` 
filococilor poate explica tropismul B.aureus pentru foliculul pilos 
51 glanda sebacee. Virulenga tulpinilor de S.aureus soade Semnifica- 
tiv dînd-sintezailipazetor este reprimată $n cursul gázduirii unor | 
profagi. 5 | | P» 


e bt dp cel puţin patru toxine din echipamentul de patogenita- 
το S.aureus; preoizaţi aotivitaţiie lor. 
© Numiti cel pütin vrei enzime din echipamentul de patogenitate 
al S.aureus; κ ti μι Polul lor $n patogenia leziunilor sau 

bolilor determinate de S.aureus. | | Yl. 
LJ BxplloBji tropismul S.aureus pentru folioulul pilos si glanda - 
sebacee, E 


Variabilitatea. In populaţiile de S.aureus exista permanent va- - 
riante care diferă de restul indivizilor printr-o serie ae caractere: 
de cultură (pigmentogeneză, hemoliză), de rezistenţă la antibiotiàe, 
de patogenitate, Factori proprii mediului în oare se dezvoltă o | 
populație sau alta de S.aureus selectează variante ou virulență cres- 
cutá (sub presiunea selectivă a factorilor antiinfeoţioşi şi gazde- 
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lor succesive), rezistente la antibiotice (sub presiunea selectivă 

a antibioticelor) eto. Unele caractere constante sau rar supuse v&- 
2485494 sînt urmărite pentru identificarea praotiaă a S.8ureuB. Asa 

sânt ooagulaza şi fermentarea manitei. - 


e Preoizatgi trei implicaţii majore ale variabilității genetice 


a S8.aureus. | | 
e ΕΧΡΠΣΕΤΙ variaţia patogenitáyii S.aureus. Exemplificati prin 
Sinteza toxinelor gi enzimelor de patogenitate. "2 


Infectiile stafilocogice. In raport cu frecventa portajului, 


frecvența infeațiilor determinate de S.aureus este relativ redusă. 
purtători ai unor tulpini ou remarcabil potențial de patogenitate 2" 
rămân sănătoşi. Infecţii cu S.aureus apar în condigii de deficient i 
a barierelor antiinfeoţioase locale (plăgi, arsuri 6.8.) sau siste- 
mice (diabet, oarenţe nutritive, tulburări endoorine, imaturitate, n 
boala granulomatoasă oronică, tratament imunosupresiv eta). m 
Stafiloaociile, infecţii ou evoluyie acută sau supreacutü, une- 
ori oronioa, 8e caracterizeaza prin leziuni supurative necrotice şi. 
de tromboflebit& septică. In focarul infecyios, chiar după un trata- 
ment antimiorobian urmat de vindecare clinică, ramîn uneori stafilo- 
coci viabili, premisa pentru recidiva infeoyiei. | 
(1) Infeaţii cutanate. Folioulita este cea mai frecventá manites- 
tere a inreoţiei stafilooocice. S.aureus acumulat la nivelul folicu- 
lului pilos determinà dermonecrozá locală. Procesul inflamator conse- 
cutiv şi coagularea fibrinei în exsudatul interstigial şi capilarele 
limfatioe delimiteaza leziunea printr-un perete fibrinos inriltrat ~ 
ou celule inflamatorii. Central se produce lichefierea vesutului nə- 


orozat ou apariţia şi acumularea puroiului, care, în final, drenează *.. 


18 exterior prin erodarea epidermei, iar cavitatea se umple lent ou οφ 
ţesut de granulaţie gi leziunea se vindecă. Extinderea infecţiei sta- 
filocooice 18 glanda sebacee anexă foliculului pilos generează furun- 
culul, iar extinderea 18 mai multi foliculi, glande anexe şi țesutul 
celular subcutanat carbunoulul sau furunculul antraooid. Alte ori, 
poarta de intrare a S.aureus este glanda suăoripară, în special 18 
nivelul axilei unde se realizează o hidrosadenitá. Reaoţii de Bensi- 
bilizare întîrziată la antigenele stafilococioe (acid teiohoio 8.8.) 
intensifioá fenomenele inflamatorii şi neorotice din focarul de in- 
feoyie. Infeoţii freovente, determinate de S.aureus, sînt panaritiile. 
Infeoţiile tegumentului ou S.aureus pot evolua superficial οἱ 


interesarea epidermei : impetigo stafilocooic. Infecţiile ou tulpini 
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producătoare de toxin extoliativă generează la nou-născut gi la 
adulţii sub tratament imunosupresiv „siidromul stafilooooia al pie- 
lii opárite", care inolude mai multe μμ nosologice i 4 impetigo 
bulos, pemfigus neonatorum g.a, 

(2) Infeoţii ale mucoaselor. Otite, vinieta; pneumonii oompli- 
οὔ virozele pado dais: Infeoţii uterine apar postpartum sau post- 
abortum, 

|. (3) Infeojii bacverienioe, Septicemice gi metastatice. Septioe- 
miile stafiloooaioce evoluează freovent ου metastaze septioe viscera- 
le (pleuropulmonare, endogardice, renale g.a.) realizînă tabloul 
unei septicopioemii. Localizări oare evoluează aparent primitiv 
(osteomielite, aboese viscerale) sînt. urmarea unei diseminări bao- 
teriemice rămase neobservată, 

(4) S.aureus este o oauză freoventá a intozioaţii10r dtz atena. 
Acestea apar după consumul unui aliment oare contine enterotoxiná 


preformatá. Au o incubație foarte sourtă (2-6 ore)şi se manifestá qu 
hipersaliwatie, greturi, vársáturi gi diaree. apoasă, fără febră. Vin-.. 


deoarea survine în 24-48 ore prin eliminarea toxinei din intestin. . 
(5) ο entitate nosologioá în etiologia căreia a fost incrimirat . 

S.aureus este „sindromul gooului toxio* Initial, a fost desoris în 

1978 în cursul.menstrelor la femei tinere care utilizează în această 


perioadă tampoane absorbante intravaginale. Debutează brusc, aproxi- 


mativ în ziua a 5-8 a menstrei, ou febră mare, vomă, diaree, mialgii, 
hipotensiune şi un rash soarlatiniform. La aceste paciente se consta- 


“Să ο colonizare a vaginului gi tamponului ou tulpini de S.aureus, ca- 
re produc în proporţie de 100 % toxina pirogenă. Absorbtia din vagin - 
a acestei toxine ar fi responsabilă de deolangarea șocului toxio prin 


capacitatea sa de sensibilizare la acţiunea endotoxinei absorbită, 


normal, în cantităţi mici din intestin, A fost inoriminatá şi entero-: 
. toxina F produsă freovent de aceste tulpini. Contaminarea tampoane- 


lor vaginale se {86069 probabil ou stafilooooii de pe míini sau de pe 
tegumentul perineal. Ulterior sindromul gooului toxio a fost identi-: 
ficat gi în infeaţii stafilooooice postpartui, poatabortun, ale plă- 
gilor gi arsurilor. 

Imunitatea antistaf110000i0ă am 0 sumă de necunoscute. 


Curínd după eliminarea anticorpilor materni, organismul normal produ- 
“ve anticorpi antistafilocooioi oa urmare a stimulării antigenioe prin 


portajul S.aureus sau prin infeaţii stafilooocice minore. Nu este ^. 


alar de oe lipseşte o oorelajio. între titrul unui anume anticorp gi 
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rezistenţa sau receptivitatea la infeaţia οὐ S.aureus. Excepţie 

fag anticorpii anti-leuaooidină, oare, probabil, protejează faţă de 

infeaţiile stafiloaooice recurente. Nu este olar,de asemenea, de 

ce vaccinul antistafilooooia (anatoxina, vaocinul polivalent, auto- 

vaccinul) nu stimulează rezistenţa specifico a. ο πα în apro- 

ximativ 50 5 din cazuri, 
Ca urmare a infecțiilor stafilooooice repetate apare şi o stare 

de -sensibilizare la antigenele S.aureus, care poate modula pat oge- 

nia şi expresia clinioá a unor Late ui ον SL odia ide „de ex. furun-. 

001028). 


© Numiţi cel MPs ginoi Pai  Stafilodo0100 ale te unentulu + 

-ᾱ- ον patogenia septicopioemiei stafilooooice. R 

9 Explicaţi implicaţiile factorului onibus ín aj iae ρα. 
toxio stafiloooaie, 


Diagnosticul de laborator, Be saniki lude în ra- 
port ou localizarea infecţiei, puroi, tampoane de pe suprafeţele in- 
rfeotate (arsuri, plági), sînge, spută, vărsături , ον materii 
280816 ş.a. 
| Examenul serologio aduce rareori date utile. Ἢ | 

Examenul direot microscopio. Prezenţa cocilor gram-pozitiv în 
gr&mezi pe frotiul din puroi aspirat din ου]θοῦ 14 închise confirmă 
infecția stafilococicÉ. Asocierea semnificativă a cooilor gram-pozi- 
tiv agezagi în grămezi ou celulele inflamatorii pe frotiurile din 
Bputá, exsudatul plágilor gi arsurilor sugerează poterno infecția 
Btafilococioá. Ἢ 

Izolarea stafilococilor se face aerob, uzual pe agar-sínge. Me- 
diul selectiv hiperolorurat este util pentru izolarea din materii 
fecale. Din urină, alimente, sputá, exsudatul plágilor gi arsurilor 
este indicată izolarea cantitativă. | 

Identificarea. Pigmentogeneza gi hemoliza sînt sugestive pentru 
S.aureus, dar pot apare tardiv, Prinoipalul test de identificare al 
S.aureus este cel al ooagulazei, în aceiaşi timp şi test de patoge- 
nitate. Rarele tulpini ooagulazo-negative se identifică prin capaci- 
tatea de termentare a manitei. 

= Izolarea S.aureus capătă semnificație olinicá dacă depăşeşte 
5.10% UFQ/ml urină; 109 UFC/ml spută, 10? UFO/g de pesut sau 109 UFO/ 
tampon din plági şi arsuri în contextul asooierii ou leucocite PMN 

pe frotiul Gram direot. Izolarea $n cantităţi peste 10? UFO/g de ali- 
ment alături de prezenţa în probele de vomă gi materii fecale semni- 


* 
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fie implicarea în toxiinfectia alimentară, Dacă în alimentul in- 
oriminat stafilocooii au fost distrugi prin preLuorare termică 
(insuficientă pentru a inactiva toxina), depistarea enterotoxinei 
prin imundubiădifuzie rümíne singura posibilitate practico de diag- 


| nostic. 


^. € Preaizaţi cum poate fi stabilită semnificația olinioă 
.  8,a8ureus izolat din prelevate contaninaţ 
exsudatul plăgilor sau arsurilor. pt eid 


9 Enumeraţi probele care se examinează pentru diagnosti d 
laborator al toxiinfeotiilor alimentare stafilosooioe. . 3 


€ Preoizati ariteriile de implicare etiologio . 
într-o toxiinfectie élinentar&. dins £ a „aureus 


€ Explicaţi dificultátile care decurg din termorezistenta j 
enterotoxinei stafilococioe pentru diagnosticul unor toxi- 
infecţii alimentare, Preoizati oum pot fi depágite. 


| Examenul bacteriologia în infeatia stafilococioá de Spital. In 
afară de probe de puroi de 18 bolnavi, se recoltează tampoane nasale, 


perineale sau din alte zone suspeote de la personalul medical gi de 
îngrijire, probe de mediu (aer, suprafeţe). Izolarea stafiloaocilor 
de 18 purtători se face pe mediul selectiv hiperolorurat. Tulpinile 
de S.aureus coagulazo-pozitiv se supun lizotipării. Depistarea ace- 
luiagi lizotip agresiv epidemigen la purtátor(1) gi în probe de 18 
bolnavi pune diagnostiaul de izbuonire epidemioă. In secţiile cu 
riso oresout purtătorii de lizotipuri epidemigene sînt investigayi 
periodie pentru a urmări eficiența eradioării portajului prin apli- 


c8tii topice de pomezi antistafiloocooice. 


Precizagi direotiile investigaţiei de laborator în inrectia 
stafiloocooică de spital. f B "A 


Tratament. Majoritatea stafilocociilor cutanate minore" (impe- 
tigo, furunoule) se vindecă după oe drensază spontan, Nu este nece- 
sară antibioticoterapia sistemică. Drenajul chirurgical poate ri 
util cînd leziunea a ajuns la fluatuengá. La pacienții cu furuncu- 
le antiseptizarea îngrijită a tegumentului la nivelul leziunii şi 
aplicații topice au pomezi antistafiloooaice (au olorhexidină,baci- 
tracing eto) la nivelul leziunii şi în narine previne furunculoza 
recurentă prin autoínsámíntarea tulpinii infectante in alte terito- 
rii cutanate, . 

In stafilooooiile majore (septicemii, bronhopneumonii ş.a.) 
este necesară antibioticoterapia, care se confruntă cu penetrarea 
redusă a antibioticelor în focarul infecțios, caracterizat prin 
abundența țesutului neorotio şi fibrinei, gi οὐ rezistenţa dobîndi- 
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tă a stafilooooilor la antibiotice. De 80988, (1) leziunile stafilo- 
090100 supurative închise sînt drenate chirurgical, (ii) tratamentul 
trebuje condus după datele antibiogramei şi (iii) trebuie să fie in- 
tensiv (ου doze mari) pentru a asigura omorírea stafiloooailor din 
tooarul de inrecoyie înaintea seledctárii unei, olone rezistente. 
Rezistenţa stafilococilor 18 penicilină prin producere de peni- 


oilinază este astăzi larg răspîndită nu numai la tulpinile de Spital, 


oi gi între cele domioiliare. Antibiotioul de eleotie pentru terapie 
în inreotiile ou stafilooooi neproduoátori de penicilinazá este peni- 
cilina G şi în inteotíile cu tulpini producătoare de peniocilinază o 
penicilină de semisintezá rezistentă la penioilinază (metioilină, 
oxacilin& 9.8.). Alte antibiotice indicate în terapia infecțiilor 
stafilooooioe sînt : eritromioina, lincomicina, pristinamicina, fuoi- 
dina, vanoomicina. Rezistenţa la macrolide se instalează rapid, de 
aüeea, în tratamentul stafilooooiilor oronice eritromiocina trebuie 
administrată în asociaţie ου alt antibiotic. Rezistenţa stafilocilor 
18 metioilină este ounosoută, dar nu încă în proporție ingrijorátoa- 
re, Este însă preoaut oa unul sau doua antibiotice stafiloaoaice să 
fie utilizate restriotiv (antibiotice de rezervă) pentru a le prelun- 
gi perioada de utilitate (de ex., vancomicina, linoomioina). 

 BReíiativ freovent sînt semnalate tulpini de 8.aureus tolerante 18 
penicilină (CMO mai mare de sute de ori deoít CMI). De aceea, pentru 
terapia oorectá a septicemiilor stafilooooice, oínd urmărim niveluri 
serice. —cide, este esenţială determinarea CMO a penioilinei pentru 


tulpina infectantá. | 
€ Caracterizati spectrul actual de sensibilitate 18 antibiotice - 


al Β.8ΩὨΣΘΩΒ. 
© PIeSIRENT i za ooul tratamentului ohirurgical în terapia infeaţii- 
lor statilococioe. 


9 Numigi cel puçin două antibiotice beta-lactamice indicate în 
terapia infeotiilor stafilooooice majore pînă la obyinerea 
rezultatelor &ntibiogramei. Expiioati de oe este o eroare ad- 
mânistrerea ampiciiinei în infeaţiile statilooooise, 


Epidemiologie. Sursă de infeatie sint bolnavii ou stafilooooii 
şi purtătorii sânătoşi de S.aureus. Infeoţia se transmite prin oon- 
tact σα mîinile contaminate ale personalului de spital, lenjerie şi 
instrumentar contaminat, pulberi, picături Pflügge. Alimente mai 
freovent implicate în toxiinfeoţii alimentare stafilooooice sînt 1 
laptele, produsele de cofetărie ou oreme, îngheţata, carnea. Ele ` 
sînt contaminate de la sursă (lapte de 18 vaci ou nanită Btafiloco- 


.Gicá) sau pe parcursul preluorării (manipulare neigienică de câtre 


^ad 


o 
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purtători sănătoşi, persoane qu stafilococii). ` 

Profilaxia inteojiilor stafiloaoaice presupune másuri nespeci- 
fice oare se adreseaza sursei și căilor de transmitere ale infec- 
viei (vezi Capitolul 27). ! 


O Numiyi sursele de infecţie ου S.aureus. 


O Enumeraţi cel puţin trei οὔ} de transmitere a infeoziiLor 
cu 8.aureus. 


28.2. STAFILOCOCI OOAGULAZO-NEGATIV 


S.epidermidis habitează tegumentul gi nasul. Este un accidental 
patogen implicat în etiologia endocarditelor subaoute după interven- 
tii chirurgicale pentru protetizarea valvulelor cardiace, după in- 
Seryia guntului ventriculo-atrial pentru tratamentul hidroceraliei, 
infecția articulaţiilor protetizate eto. Mai este implicat în etio- 


logia unor toLiculite superficiale gi blefarite, Semnificaţia clini- | 


ca a tulpinilor de S.epidermidis izolate din nemooulturi se stabi- 
legte pe baza contextului clinico gi a reizolárii sau izolării în 
cantitate peste 107 UFO/ml sânge. Obignuit, formează colonii albe, 
nehemolítice şi este sensibil la novobiooină, Nu fermeteazá manita. 
 S.saprophyticus are potenţial redus de patogenitate. Determiná 
infectii ale tractusului urinar la femei tinere active sexual. Sem- 


__nifioaţie olinică au numai izolatele în cantităţi de peste 5.10 UFC/ : 


ml urină din jet mijlociu în prezenţa piuriei. Se diferenţiază de | 


 Seepidernidis prin rezistenţă la novobiocin&. 


€ Precizati cum poate ri diferențiat S.aureus de S.epidermridis 
gi S.sapro icus. 3 "ar | | 

9 preciza pitatul S.epidermidis. | i 

€ Caracterizaţi potențialul de patogenitate al S.epidermidis. 

€ Precizati cel puţin două infeatii în care este implicat. 


€ Precizati oum este stabilită semifioaţia clinioá a S.epider- 
midis izolat în hemooultură. 

€ Caracterizati potențialul de patogenitate ατα Nicus. 

€ Precizeti implicaţiile sale în patologia infecțioasă. 

€ Precizaţi cum este stabilită semnificaţia olinică a 


., B.S&prophytious izolat din probe de urină. 
E | Μπ | 


Stafilocooli sînt oooi gram-pozitiv aşezaţi în grămezi, faculta- 
tiv anaerobi. S.aureus, o specie freovent găzduită în nas şi în in- | 
testin, are potential de patogenitate important, dar variabil, Este 


una din cele mai freovente oauze a infeaţiilor cutanate, Porţi de - 


intrare predilecte ale infecţiei stafilooooioce sînt foliculii pilosi, 


plăgile, mucoasele lezate, Infeotiile stafilocooice evoluează frec- | 
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vent baoteriemio sau Septicemig ou metastaze septice în variate 
organe. Leziune& caraateristioá infecțiilor stafiloooaice este 
abcesul. Unii factori de patogenitate implică tulpinile de 
S.aureus producătoare în etiologia unor sindroame particulare t 
Tulpinile care elaborează enterotoxiná sînt cea mai frooventă 
cauză de intoxicații alimentare, cele care produo toxiná exfolia- 
vivă oauzează sindromul stefilococio al pielii opărite, iar cele d 
oare elaborează factorul pirogen pot oauza 500 toxio. Pentru diag- 
nostioul infeotiilor stafiloaooice se examinează puroi (bacterio- 

soopio, cultură), hemooulturi 6.8. Testul coagulazei identifică 

S.aureus, iar acesta ocapâtă semnificație olinioá dacă asocierea 3 
cu l6ziunea este demonstrată prin natura probei examinate (probe . 
necontaminate), cantitatea în oare este izolat şi relaţiile ou 
celulele inflamatorii (probe de pe suprafeţe expuse contaninării 
şi aolonizárii ου stafilococi, oum sînt plágile, arsurile, traoc- 
tusul respirator inferior 6.8.). S.aureus a dobindit rezistentă 
18 variate antibiotice. Antibiogrămă 6866 necesară pentru izolate- 


19 ou semnificaţie olinioá. Penioilina este antibioticul de eleo- v 
tie ín infeotiile ou tulpini sensibile la penicilină, iar în cele 

ou tulpini producătoare de penioilinazá pot fi indicate o penioi- 

lină rezistentă 18 penioilinază, eritromicina, linoomicina, pristi- 
namicina, vancomioina. | E 


S.epidermidis, o specie oare colonizeazá normal tegumentul şi 
nasul, este un accidental patogen implicat în infecţii ale valvu- 


'l1elor cardiace sau articulaţiilor protetizate, 
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. B'treptocooii sînt oooi gram-pozitiv, sferici sau ovalari, age- 
zaţi în lanţuri a căror lungime variază cu condițiile mediului de 
dezvoltare, de la perechi pînă la lanţuri lungi, în care, totuşi, 
aşezarea în perechi se mai poate urmări. Nesporulagi. Imobili. Ἢ 

 Lerg răspândiţi în natură, unele specii 180 parte din microbio- 
ta indigenă, altele determină numeroase infeaţii şi boli grave, iar 


© altele sint saprotíte adaptate la cultivarea ín lapte gi derivatele 
sale sau în suouri de fruote. | 


` pependengi de numeroşi faotori de cregtere, streptooooii aulti- 


„va numai pe medii íimbogátite, uzual ou sînge. Temperatura optină 
de dezvoltare pentru speciile comensale şi cele patogene este de 


37%, iar pentru cele saprofive ale mediului extern de 30%. 
Btreptoaooii obţin energia fernentativ fiind lipsiţi de oito- 
oromi gi oatalază. Speciile anaerobe oxigen tolerante sînt reunite 


în genul Streptocooous şi 19 von trece în revistă în acest capitol. ΄ 
. Βροσ4419 strict anaerobe, reunite în genul Peptostreptooooous, 
19 vom desorie ulterior (vezi Capitolul 35). Cy 


| Clasificarea streptococilor ia în consideraţie patru criterii ΄ 
praotioe 1 (1) aspectul culturii. pe agar-sînge, (11) teste biochi- 
mice gi de sensibilitate 18 agenţi fiziol sau chimici, (111) orite- 


riul antigenie, (iv) habitatul gi patogenitatea. Ἢ 2 
“Ia report cu aspeatul oulturii pe agar-sînge streptocooii se 


. diferențiază în τ beta-hemolitioi, formează colonii înconjurate eu 
“o 5034 largă de hemolizá alară, completă; alfa-hemolitici, formoea- 


zÉ ooloníi înconjurate cu o zonă verde în care hematiile sînt par- 


“ial distruse şi nehenolitioi. Streptooooii aparjin$nd unei spesii 


sau grup serologio dau cu precădere un anumit tip de hemoliză pe 


 agar-sínge. De aceea, alasificarea streptoa cailor după 'aspestul he- 
- molisei orientează identificarea lor. i 


Criteriul antigenis este cei mai util pentru olasificarea 
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Streptococilor. Majoritatea streptocoailor au în structura perete- 
lui un polizaharid au Specifioitate antigenioă de grup, polizaheri- 
dul G, oare poate fi extras prin diferite metode şi poate fi iden- 
tificat prin reacţii de precipitare sau coaglutinare, In raport ou 
speoificitatea polizaharidului G, Rebecoa Lenoefield a delimitat μας 
18 grupe antigenice numive ou litere majuscule de 18 A la H şi de ο 
K la U. Unele grupe au rang de specie (grupele A, B, P, H, K, ϐ). 
Altele (grupele C, D, N) reuneso mai multe specii, diferite prin oa- ΐ 
racterele lor fiziologice. Restul nu au fost încă numite ca specii. 
S „pneumoniae şi unii streptocooi viridans nu au fost inolusi 

în grupele Lanoefield. Ei se individualizează prin teste biochimice 
şi de sensibilitate la agenţii fizici şi obimici. ke 
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E Caraoterizaţi morfo-tinotorial streptococii. l 

Q Diferenţiaţi genurile Streptococcus şi Peptostreptococcus. 

e Precizatgi mediul de cultur uzual pentru mo strep s0ci- + 
lor. 

O0 Clasificagi streptococii în raport cu caracterele de cultură 


pe acest mediu, 
e Explicagi oe sînt grupele pancefield ale streptoooailor. 


Vom descrie grupele în special importante în patologia umană i 
(i) streptoococii grupului A, 1a care se pot adăuga cei ai grupelor 
ο şi G; (ii) streptocoaii grup B; (iii) streptooooii grup D; 
(iv) streptocooii viridans gi (v) pneumococii. 


29.1. STREPTOCOCII GRUP A, C ŞI G 


Habitat. Streptocooous pyogenes, streptococul piogen umen, re- 
prezintă grupul A. Intre 10 şi 20 7 din persoanele normale îl poar- 


té în cantitéti reduse în oro- gi naso-faringe. Din grupul G numai pe 


G.eguisimilis are habitat uman; Speoiile animale inteotează omul F 
accidental. Streptooocii grup G au habitat uman gi oanir. 
Caractere morfotinotoriale. In produse patologice apar in lan- - 


yuri scurte sau perechi de ooci sfoerioci. Lanţuri mai lungi apar în 


oulturile în medii liochide. | 
Qeractere de cultură. Pe agar-sínge, Gupă 18 ore de incubure 
aorobă la 2790, formează colonii mici; beta-hemolitioe, Tulpinile 


capsulate formează volonii mucoide, rotunde, strălucitoare, fluide 
cu tendinţă la confluere. Prin deshidratare sau liza acidului hialu- 
ronie devin turtite, ou suprafaţa mamel onată gi contur neregulat 

(5 olonii matt). Tulpinile neoapsulate formează colonii mici, rotun- 
de, acuminate, opace, strălucitoare (oolonii glossy). 


id 
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Rezistenţa la factorii de mediu. In secregil faringiene uscate, 
ia adăpost de lumină şi la temperatura ansrei, B.pycgenes supra- 
vieyuiegte câtev:. säptámîni, dar prin deshidratare își pierde viru- 
lenga. Este omorît după 30 minute 18 5Ὀ oáldurá umedă. Antisepti- 


cele gi dezinfectantele în concentraţii uzuale $1 distrug în timp 


relativ sourt. O sensibilitate asemănătoare faţă de agenţii mediu- 
lui extern prezintă si streptoaocii grup ο si G. 

Structura anţigenică. S.pyogenes are două antigene proteice de 
parete au specificitate de tip, proteina M gi proteina T. Serovipul 
M se determină prin reacţii de precipitare cu extract streptococic, 
iar serotipul T prin reacţii de aglutinare cu suspensii streptoco- 


aice velpsinace, por ru a preveni autoagluiinarea. Serotipurile M 


(în număr de 60) şî T (£n număr de 30) sînt markeri epidemiologici 
ai S.pyogenes. Antigene proteice M şi T au şi B.equisimilis (8 sero- 
tipuri M) şi streptocoaii grup G (5 serotipuri M). Acidul hia&aluro- 
nic capsular, fiind similar imunochimio celui din orgenismrl animal, 
nu este antigenic. 


O Caracterizaţi specia S.pyogenes prin : aspea tul culturii 
pe agar-sînge, grupul anvigenic, gi habitat. 
9 Caracterizati rezistenţa S.pyogenes în mediul extern, 
ϐ Numiţi doi markeri. ου 0gici 8i tulpinilor de S.pyogenes. 
© Numigi alte două grupe Lencefield în care sint T strop- 
tocooii cu caractere asemănătoare S.pyogenes. 


Echipamentul de patogenitste. Cel mai complet echipament de pa- 


"togenitate 41 posedă S.pyogenes. Vom descrie, pe rînd, factorii de 


patogenitate somatici şi soiubili (toxine gi enzime). 

J Pâmbriile sînt formate din proteina M acoperită de acid lipote- 
ichoic. Acidul lipoteichoia funcţionează oa ligand şi asigură ade- 
rent&.Streptococilor 18 epiteliul oro-faringian, Proteina M are efec- 
te antifagooitare gi este cel mai important antigen de invazivitate 
al S.pyogenes. | 

Capsula de acid hialuronio are efecte antifagocitare. 
Streptolizinele. S:pyogenes elaborează două hemolizine : strepto- 
lizina 8, oxigenstabilă, responsabilă de beta-hemolizá pe plăcile 
cu agar-sínge inoubste în aerobioză, neantigenică, gi streptolizina 


. 0, oxigenlabilă şi antigenicá. Puţine tulpini nu produa streptolizi- 


ná S şi, după incubare aerobá, pe agar-sînge formeazá colonii alfa- 
homolitioe care se. confundá au cele ale streptococilor viridans, 
Dar în anaerobiozá sau la presiune redusă a oxigenului formeazá co- 


lonii beta-hemolitioe. Streptolizinele rup membranele biologice cu 
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eliberarea enzimelor lizosomale din celulele as mamifer. Streptoli- 
zina O are acţiune leucotoxicá, cardiotoxioă Şi este letală după 
.inocularea intravenoasă la animale de experienţă. Anticorpii anti- 
streptolizină O (ASIO) au activitate neutralizantt, bine studiată Ρ- 
și standardizată fiind activitatea antihemolitioá. Ἢ "d , 
Eritrotoxina, produsá de multe tulpini de 8.pyogenes prin con- 
versie lizogenioá, acţionează asupra pereţilor oapilarelor şi de- am 
termină eritemul soarlatinos. Există trei tipuri antigenioe, A pro- Ἢ 
dusá de 80 $ din tulpini, B gi 6, oare nu imunizeazá încrucişat, 

Btreptokinaza activează plasminogenul în plasmină, o proteina- 
ză fibrinolitioá. Produsă în faza de creștere logaritnică, ar pu- = 
tea interveni oa factor de difuziune a infectiei streptoconioe Ἢ 
2mpiedicfnd formarea barierei de fibrină în jurul focarului infec-. 
tios. Preparate puri 510806 de streptokinază S0- administrează intre 
venos pentru tratamentul trombozelor venoase,  . Ἢ 

Btreptodornaza este o dezoxiribonucleazá, care favorise sin- 
„teza factorilor de patogenitate ai tulpinilor virulente prin baze- 
le azotate eliberate din acizii nucleici., Are patru forme antigeni- 
ce distincte, A, B, O şi D, oare pot fi produse de aceeasi. tulpină, 
„dar predominant este elaborată streptodornaza B. Qorespunzătar, în 
serul convalescenţilor după infectii ou Sepyogenes predomină anti- 
corpii streptodornază B. Preparate consroiale conținînd streptoki- 
nază şi streptodornază produse de streptoooai grup 0 se. utilizează 
în terapie 18 fluidifierea exsudatelor bogate în fibrină gi nualeo-— 
proteine pentru a evita constituirea de a darea in cavitățile Se- 


roaselor. 
| Difosfopiridinnucleotidaza, enzimá συ αὐ θοῦ leucotoxic, este 
produsă de anumite serotipuri nefritogene de S.pyo genes. 
Hialuronidaza favorizează invazivitatea streptooocului, . 
Cu excepţia eritroxinei, tot arsenalul de patogeni tate desoris 
este prezent şi la λε Adidasi pt grup c şi Ge 


ip 


e Numitgi factorii Bomatigi de invazivitate ai B.pyogenes gi 
precizagi cum funationeazá. . 

€ Numiti patru factori solubili de patogenitate ai S.pyogenes - 
din care să nu lipsească : factorul oare determi scarla- . 
tina, unul oardiotoxic gi. doi de. difuziune. 


Bolile cauzate de 8.pyogenes. Infecgiile. au "atreptoooot grup C 


şi G sînt, în general, similare celor determinate de S.pyogenes,dar 
evoluează mai benign. S.pyogenes determină numeroase infecţii care 
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pot Zi gravo prin EENT lor infectioase, 
a difuzarea infectiei, sau „Prin oele postinfeotioase (bolile 


; garea spre oáile respirator inferioare este o eventualitate mai | 
: rară Σαν orizatü de evoluţia concomitentă sau anterioară « a 
£e i zeppizati și i Cerina, 9.89). 


-2B- 


gare apa. prin l 
post- ` 
stzepbeaooi.9e), care apar prin mecanisme de sensibilizare, . 


e Diferenjiati complicațiile infea iilor streptoa d 
mecanismul .de produoere, "Y pt j σοῖο αρά 


ας Infectii ale oilor respiratori . In zonele temperate angi- 


nele şi faringitele sînt oea mai frecventü manifestare a infeotii- 
lor streptococioe. Aproximativ 20 % din angine au etiologie strepto- 
ocoiaă şi cel puţin odată pe an facem o asemenea infecţie. La οορ4- 


. lul mio înfeaţia evoluează oa o naso-faringită Subacută, cu exsudat 
zi citită şi febră ssi adi ct ed multe ep ONE. 


4: JU « | are şi semne locale 
evidente : mai ales pe por (tonailit&) « ou exsudat purulent. Aceste 


diferente apar, probabil, prin sensibilizare la antigene al 
nes după infeotii anterioare. Aproximativ una din oinoi infeotii 


: Ferwpveduodoe ale λα, evoluează iapa pet; κ. 


mina ΒΌΟΘΒΘ per onsilaj 
planşeului bucal (engi 


* D ifirspbiati infecgia La st dodolan fapingiani & cop 
“mio de cea a copilului mare. 51 adultului, Explicati. 
Ὁ Humiţi cel puţin ainci complicații Inf vai oaas posibile ale 

 faringi telor s'repbooodiot, ΜΕΝ 


14, Soarlatina apare în cursul οι ιο » cel mai 
frecvent faringianá, rar a unei plági, ou Vulpini erivrotoxigene la 
persoane care nu posedă antieritrotoxini. 

111. Infeotii ale tegumentelor. Erizipelul este 0 dernitá strepto- 


00010á ou tendinţă invazivá, looalizatá mai freovent la nivelul feţei 


şi gambelor. Inteaţia poate evolua mai profuna în țesutul celular sub- 
cutanat sub forma unei celulite streptooooice nesupurative. Deosebit 
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de grave sînt infecțiile streptoovoice ale plăgilor şi arsurilor. 
Toate aceste înfeoţii sînt invazive 3 8e insotesa de limtangită cu 
edenită satelitá si pot evolua Septioemic, 

Sgtreptoaoaii piogeni, frecvent asociați cu S. aureus, μον 
impetigo contagios (piodermita Streptooocică), o li 00ţi9 superfi-— 
aială a tegumentului, freoventü în coleativităţi subáezvoltate din 
zonele cade gi umede, Unele serotipuri M sînt implicate cu precá- 
dere în etiologia piodermitelor 1 2, 49, 55, 57, 59, 61. 

iv. Febra puerperalá este o infecție septicemio a mucoasei ute- 
rine post-partum. 

V. Endocardita acută este una din cele mai grave logalizári 
metastatice ale septicemiei ou strepbtooooi piogeni, stafilococi, 
pneumoaoci 881 bacili gram-nsgativy, 


© Numiyi patru înfeeţii invazive determinate de Bv«pyogenes. 


Bolile poststreptococice, febra reumatismal&, glomerulonefrita 


acută şi coreea, apar la 1-4: săptămîni după infecții cu S.pyopgenes 
Bi recunosc in patogenia lor reacţii de sensibilizare 18 antigene 
ale streptoo oul ui. 81 autoantigene. 

Febra reumatismalá sau reumatismul articular acut (RAA) apare 
după infecţii faringiene ou oricere serotip M al S.pyogenes, nu însă 
după cele autanate, Bolnavii au febră, stere de rău, poliartrite mi- 
gratorii nesupurative ale articulaţiilor mici, semne clinice gi eleo- 
vrocerdiografice de endocarăitţă, miocerditá; viteza de sedimentare a 
hematiilor şi transaminazele serice sint crescute, Perivasoular se 
dezvoltă mici granuloame (nodulii Asahoff) oare, evolutiv, generînă 
gesut cicatricial, deformează orificiile valvulare (stenozá gi insu- 
ficienjá mitrală, aortică) cu consecinge grave. Fiecare nouă infoo- 
tie streptococicÉ,aparentá sau inaparentă, aravează leziunil^, 

Yreoventa ou care survins RAA după infeotii strepuocnoiae netra- 
tate varieză între 0,1 gi 3%. Faţă de freovenja mare a inteoţiilorau 
S.pyogenes, aceasta pledează pentru o predispoziyie ger si0ă 18 RAA. 
patogenia RAA este complexă, toxică gi imunologioă | 

- Persoane au preâispoziţie genetiaă nu se pot Gebarasa de infec- 
via streptooogică notratatá, deşi realizează un ráspuns imun excesiv, 
Astfel, RAA apare numai la 0,85 din pacienţii care după infecţie 
dezvoltă titruri ASLO pînă la 120 U,dar apare in preperjie de 5,5 $ 


dacă Páspunsul $n ASIO depăşeşte 250 U, 
« Toxinele Ekreptóosii0e lezeazá tesuturile A ga μέν 
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lor g.&. Gu »demascarea" unor antigene care reacţionează inoruci- 
gat cu anticorpii antistreptocogioi. Tesutul valvular cardiac are 
_determinanţi entigenioi aomuni ou polizaharidul streptooooia de 
grup A, iar earcolema fibrelor miocardice ou proteinele Şi glico- 
proteinele membranei citoplasmatioe a acestor stroptocooi, Absența 
RAA după infecțiile streptocooice cutanate s-ar datora inhibârii 
€ activităţii toxice a streptolizinei 0 de câtre lipidele cutanate, 
- Áutoanticorpii şi anticorpii antistreptocooici agravează 16-- 
ziunile toxice prin sensibilizári de tip II gi III. Limfociteie 
Specifica sensibilizate la antigene streptooocice (deverminantul 
non-tip specifia al proteinei M, streptolizină O 5.8.) iniţiază 
reacții de tip IV cu dezvoltare de leziuni granulomatoase, 
Glomerulonefrita acută (GNA) apare după infeotii faringiene ou 
S.pyogenes serotipurile M l, 2, 4, 12, 18, dar mai freovent după 
piodermite cu serotipurile 49, 52, 55, 59—61. A fost semnalată si 
după infecţii cu unii streptocooi grup C. Bolnavii au hematurie, 
proteinuri e, retenţie azotată, edem şi hipertensiune arterială ca 
urmare a lezării glomerulilor renali printr-o reacţie de sensipili- 
zare de tip III cu partioiparea antigenelor streptococice şi a unui 
autoantigen din membrana bazaiá glomerulerá. In serul pacienţilor 
cu GNA componenta 02 a aomplementului este semnificativ scăzută, 
iar colezraţii inunofluorescente au demonstret prezenţa pe membrana 
glomerulară gi în mezangiu de anticorpi şi 62. 


PA 
r 


e Numigi oele mai importante boli poststreptococice, 

€ Explicații patogenia RAA. 2 

© Explicati soáderea componentei G5 a complementului în serul 
pacienţilor cu GNA. 


Imunitatea este speaifică de tip, asigurată de anticorpii anti-M. 
Teoretic, o persoană poate face, de-a lungul vieţii, infeoţii ou 
toate tipurile M de S.pyogenes. Anticorpii antieritrotoxiná protejea- 
ză nuai faţă de eritemul soarlatinos, nu gi faţă de infeotíia eu tu- 
pini eritrotoxigene. | 

' Antioorpii,ca gi limfocitele specifie sensibilizate, faţă de res- 
tul antigenelor streptocooice nu au rol protector, deşi sînt nor- 
mai prezenţi după primele infectii. Intradermoreaoţia 18 streptoli- 
ezina ο, streptokinază sau streptodornază esta un test de explorare 
a imunitítii mediate celular. La adolescentul şi adultul normal 
aceste reacţii sânt pozitive. O reaaţie negativă traduce incapaci- 
tatea de răsfuns imun celular. | 
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e Humâţi anticorpii protectori față de infeotia eu8 
"9 Explicati cum un pacient ou o simplă 4 ος enes, 
poate fi sursă de infeoţie ecarlatinogenÉ. Strepuoooolo 


|. 8 ExpliosSji cum funotioneazá i.d.r. la strept 
dornază oa test de explorare a RE ραν ra 


pa agentiei de lab orator al infeotiilor determinate de Strepte- 
00914 grup A, G sáu G Be face prin examen baoteriologis,cél serolo- 
. gio are rol limitat numai in disgnostioul bolilor poststreptooooioe. a 
Se examinează, în raport ou infecția (localizată, invazivă), un 
: tampon faringian, puroi,  exsudate- „de 18 nivelul Păgilor; ain endoe 
ocolul uterin, l.o.r. sau hemooulturi. ps 
Examenul frotiului Gran depistează 0001 sferioi ες mai 
freovent în pereohi deoít în lanţuri. La bolnav, ou excepţia hemooule 
turii, este întotdeauna util. Ugor de interpretat în cazul probelor 
necontaninate, dar mai dificil în cazul exsudatului feringian din i „a 
oauza contaninării probei ou Streptocooii comensali. De. aceea, uzual; 
examenul frotiului Gram din exsudatul faringian se limitează la nece- 
sităzile: diferențieri + altor etiologii barbari en: ale. anginei aem 
spirilară, diftericÉ). | 
` Izolarea streptoocailar se 7809 pe acer dei Incubarea, uzual 
&erobÉ, durează 18-54 ore 18 37%. Streptoooaii beta-hemolitici izo- 
1aji sînt diferenţiaţi, prezumtiv, prin testul de ‘sensibilitate. la 
b&citracin& în streptococi grup å (sensibili în proporție de 98 %) 
gi nen grup A (rezistenți în proporţie de 97 3). Identificarea pro- 
 cisá & grupului Lanoefield se face prin reactii de procipitare sau 
ooaglutinare ου cds iie antigenio al ος 4 | 


9 Precizati locul dnan direct microscopio în diagnosticul 2 
infectiilor determinate de S.pyogenes. Š 
© Numiti două teste de identiricare a „pyogenes . Qareoteriza- | 
ζ1-16. i d 
Examenul seralogie nu se "US pentru μμ Anfeo- - 


viei streptooocioe. Depistarea în zonele temperate a unui titru ASLO 
peste 200 U/ml demonstrează infecția streptooooică recentă, şi este 
numai unul din ariteriile secundare de diagnostico 81 RAA. Nu toți pa- 
ciengii cu titrul ASIO peste 200 U/ml au ín mod necesar RAA. Numai 
coa 80 % din pacienții ou RAA au titrul ASIO peste 200 U/ml (cores- 
punzátor proportiei tulpinilor de 8. pyogenes producătoare de strepto- 
liziná 0). Titrarea conoomitentă a antistreptodornazei B şi a anti- 
hialuronidazei oregte la 100 % şansa depistării infecyiet ond vnd 
aige premergătoare puseului de E 


CE Scanned with OKEN Scanner 


-= ?T9 - 


e Preoizaţi 10ου] examenului Serologie în a 
9 te În titrul ASLO semnificativ "s u isreci land RA, 


aooică, wxplicaţi. | ectia strepto- 
6 Tratament. S.pyogenes şi-a păstrat nealteratá marea sensibili- | 


tate naturală la penicilina G (GMI cuprinse între 0,002 şi 0,05 UI/ 

ml, în medie 0,02 UI/ml). De aceea, penicilina G este Irinul anti. 
á biotic de eleojie în terapia inreaylilor streptooooice, iar pentru 
administrarea penicilinei la aceşti bolnavi nu este necesară anti- 
biograna, Penicilina G, administrată precoce timp de 10 zile, elimina 
complet streptococii piogeni din organism gi previne eficient bolile 
poststreptocoaice. pacienţilor sensibilizati la penicilină li se "T 
ministrează eritromicină, dar sub controlul antibiogramei. kxoep- Ἢ 
tind penicilina, streptococii au dezvoltat rezistenţă la celelalte 
antibiotice în raport ou frecvența de utilizare a acestora. In zona 
europeană 1 % din tulpinile de B.pyogenes sint rezistente la eritro- 


 micinÉ (fai de 74 % în Japonia), dar pînă 18 44 € sînt rezistente 
la tetraciolinf. de 


© Nuniţi primul 61 al doilea antibiotic de electie în terapia 
infecțiilor streptooooice. Comentati asupra x φον pulpe 
antibiogramei. Explioati. 


Epidemiologie. Sursă de infecție sînt bolnavii " MET: 
sănătoși de S.pyogenes. Transmiterea se face prin pioüturi Pflügze 
51 prin contact direct. Purtătorii nasali sînt mai perioulogi decît 

cei faringieni (prin contaminarea mai frecventá a mîinilor şi canti- a 
„tatea mai mare de pic&turi Pflügge diseminatá în cursul strünutului). 
Transmiterea prin obiecte şi pulberi este îndoielnică pentru că 
 B.pyogenes prin desicare îşi pierde virulenta. Laptele nepasteurizat 
„poate transmite infecții cu tulpini animale de streptooooi grup C. 
Receptivitatea la infeotiile Streptooocice este generală. 
Profilaxia se bazează pe măsuri nespecifice (vezi Capitolul 27). 
Qhimioprofilaxia poate fi aplicată în conjunotură epidemio la . 
"eoleotivitáti limitate. O unioá administrare de peniciliná G 
(400.000 UI) gi benzatinpeniciliná G (600.000 sau 1.200.000 UI), con-. 
comitent la întreaga coleoctivitate, reduce ppoataaglos numărul parti”. 
toriler şi întrerupe bruso epidenia. i 
Terapia aoreată ου penicilin a Ημ ONE realis 
zoazi profilaxia primară a bolilor poststreptooooice. După primul 
atac de RAA orice nouă infeoţie atreptodooiok: n da bară 1esiünilo 
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e Ῥτοσάσασά locul examenului serologie în diagnosticul RAA. 
. e preaizaţi titrul ASLO semnificativ pentru infectia strepto- 
acoioă. Wxpliocaţi. 


Tratement. S.pyogenes și-a păstrat nealterată marea sensibili- 
tate naturală la penicilina G (CMI cuprinse între 0,002 şi 0,05 UI/ 
ml, în medie 0,02 UI/ml). De adeea,penioilina G este primul anti- 
biotic de eleogie în terapia inreaygiilor streptooooice, iar pentru 
administrarea penicilinei la aceşti bolnavi nu este necesară anti- 

` báograma. Peniocilina G, administrată precoce timp de 10 zile,elimină 
complet Streptooocii piogeni din organism gi previne eficient bolile. 
pbststreptocoaice, Pacienţilor sensibilizaţi la penicilină 11 se ad- 
ministrează eritromicină, dar sub controlul antibiogramei. ΕχοθΡ- | 
tên penicilina, streptoococii au dezvoltat rezistenţă 18 celelalte 
antibiotice în raport ou frecvenţa de utilizare 8 acestora. In zona 
europeană 1 % din tulpinile de B.pyogenes sint rezistente 18 eritro- 
mioin& (faţă de 74 % în Japonia), dar pînă la 44% sînt rezistente 

18 tetraoiolină, Ἢ | 


€ Numiji primul gi al doilea antibiotic de 9199519 în terapia 
. infecțiilor streptocooice. Comentayi asupra neoesitátii 
^. &ntibiogramei. Explioati. "a i 


' . Bpideniologie. Sursă de infecție sînt bolnavii gi purtătorii 
- BÉnÁtogi de B.pyogenes. Transmiterea se face prin picáturi Pfllügze 
" βὲ prin contact direct. Purtătorii nasali sînt mai perioulogi decât 
901 faringieni (prin contaminarea mai freoventă a miinilor 81 oanti- . 
tatea mai mare de pioături Pflügge diseminat& $n cursul Strünutului). : 
| Transmiterea. prin obieate gi pulberi este îndoielnică pentru că bait. 
. .. B.pyogenes prin desicare îşi pierde virulenia. Laptele nepasteurizat 
| „poate transmite infeaţii cu tulpini animale de streptooooi grup C. 
Receptivitetea la infecțiile streptoaooice este generală. 
Profilaxia se bazează pe măsuri nespeoifioe (vezi Capitolul 27). 
Ohimioprofilaxia poate fi aplioată $n conjunotură epidemicá la 
/^eoleotivitáti limitate. O unică administrare de penioiliná G | 
(400.000 UI) şi benzatinpenioilină G (600.000 sau 1.200.000 UI), oon-. 
comitent la întreaga coleativitate, reduce Bpeotaoulos numárul purvá- 
toriler gi întrerupe brusa epidemia. Ἢ T qul A oa a 
Terapia aoreată ou penicilin& a infeoyiilor streptooooice reali- 
zeazK profilaxia primară a bolilor poststreptooooice. După primul 
atao de RAA orice nouă infeotie streptooooioă agravează leziunile 3 
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gardiane. De aceea, pentru prevenirea atacurilor subseavente de 
RAA, aceşti pacienţi fac obieatul unei ohímisprofilaxii susținute 
pînă la vârsta de 20 ani (depăşirea perioadei de receptivitate. 
maximá). Be administrează o doză de. 600.000 - 1.200.000 UI benza- 

. tinpenicilin& G la intervale de 1-2 sáptámíni (în funogie de pre- 
parat). După un atao de GNA pacienţii nu fao opieotul unei aseme- 
nea ohimioprofiílaxii (tulpinile nefritogene de B.pyogenes sînt re- 
lativ rare), deoít dacă există o predispoziţie familială, fé s | 9 


© Numiţi sursele de infecție ou 8. pyogenes. | | 
ο genie prinoipalele cái de ou B.pyogen a infeotiiler ου 
" nes. 
ecizaţi locul chimioprofilariei în strategia prevenirii 
îmbolnăviri 10 determinate de B. pyogenes.  - 


29.2. BTREPTOCOCII GRUP B à 


B.agalactiae este un TU UNS piogen animal ocazional gízduit 
de om $n vagin, intestin, oro-faringe. Pe agar-sânge formează colo- 
nii alfa-hemolitiace. Coloniile unor tulpini apar pigmentate în rogu. 
Caracteristic, hidrolizează hipuratul de sodiu dar, spre. deosebire 
de streptoooaii grup D, nu hidrolizează esculina, Pe baza carbohi- 
ăraţului de înveliş s-au desoris cinoi tipuri antigenice. 

La om determiná infecţii neonatale. Când contaminarea se face 
în canalul de naștere, inteotia debutează 18 24 are după naştere oa 
o pneumonie septicemioá gravă, La noul-násout bolnav $n sînge, naso- 
faringe sau meconiu şi la mamă în vagin se depistează acelaşi sero- 
tip de streptoooc grup B. Ampicilina administrată intravenos intra- 
parvum la mamele purtătoare de streptocoo grup B previne aceastá 
gravă infecyie. Cind contaminarea 56 face de 1a personalul de ingri- 
jire, infecția survine după a 10-a zi de viaţă oa o meningită puru- l 
lenți. Streptococii grup B au fost semnalaţi, mai rar, 08 0 cauză a 
unor înfeoţii puerperale şi endocardite. La bovidee determiná masti- e 
£e. Streptococií grup B avînd o sensibilitate mai redusă la penioci- 

1418, în terapia acestor infecţii se recomandă asooierea penjeilioe 
ou un aminoglicozid, oum este gentamicina. 


e preoizaţi locul Streptococilor grup B în EET infec pioasă. 
29.3. BIREPTOCOCII GRUP D 


| Streptooooii grup D reunesa mai multe specii care habitează in- 
testinul omului şi animalelor. Pe agar-sínge forneazü colonii alfa- | 
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 beta- gau nehemolitioe. Cultivü pe mediul σα esculină-bilă gi hi- 
drolizează escuiina. Speciile cu habitat uman, Β. {8908148 
S,faecium, constituie grupul enterooooilor individualizat dd 08--. 
$ pacitatea de a cultiva la conoentratii 6,5 4 olorurá de sodiu, Sân 
streptooooaii cei mai puţin sensibili 1a antibiotice. Pentru entero- 
aooi penicilina este numai bacteriostaticá, iar multirezistenta do- 
" bînâită le antibiotice este freoventă, Asociația penioiliná-strepto- 
' mioină este sinergiaă şi bactericidá asupra enterocoocilor. 
Enteroaocoii determină infecții ale o&ilor urinare la paoienti 
cu uropatii obstructive, infeaţii ale oáilor biliare la pacientii 
ou litiazá biliară, endocardite subaoute. SGemnificatie olinicá au 


*  enteroaooii izolaţi în cantitate peste 107 UFO/ml urină din jet mij- 
., 1eoiu san aspirat duodenal într-un context inflamator. 
€ € Diferentiati streptocooii grup B gi enteroooaii de S.pyog enes 
„ . Bub raportul sensibilităţii la penicilină. Preclzati conse- 


Qinte terapeutice, 
€ Numiti trei infeoţii care pot fi determinate de enterococi. 


29.4, BTREPTOOOOII VIRIDANS 
. Streptooooii viridans reunesc mai multe specii (B.nutans, 
B.sanguis, S.salivarius, S.mitis ş.a.) individualizate pe baza ca- | 
. Paoterelar fiziologice gi biochimice. Nu sânt incluse in oclasifica- - 
„rea antigenioá, Denumirea grupului vine de 1a caracterul alfa- 
 hemolitie al coloniilor. Sensibilitatea naturală la antibiotice a 
e acestor streptooooi este intermediară între cea a grupelor A gi D. 
Majoritatea tulpinilor şi-au păstrat sensibilitatea naturală la ρο- 
nicilinKí. ου . ma e ts 
f  .  fB.mutans elaborează o glucoziltransferazá care polimerizeazá 
glucoza in glucan prin intermediul căruia, împreună ou alte bacterii, ` 
aderă la emailul dinţilor formînd placa dentará. Streptococii gi 186-. 
tobacilii plăcii dentare fermenteazá fruatoza (rezultată împreună ou . 
 Blucoza din hidroliza zaharozei) au formare de acid 189516. Mediul | 
acid al plácii dentare cauzează deoaloifieri ale dintelui gi favori- 
zeazá apariţia cariei dentare, Statistioile demonstrează un parale- 
lism între cantitatea de zahăr consumată gi freavenţa cariilor în- 
tr-o coleotivitate. Alti streptocooi au activitate oariogenă mai 
puţin marcantă, Streptocooii viridans, în primul rînd 8.sanguis, 
sânt prinoipalii agenţi etiologioi ai endooarditei subacute. εαν 
Endocardita subacutá este o infeotie endogenă, Apare la pecienyi 


| 
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ου istimi valvulare  cardiaoe oa urmare a. fixárii în trombii valvu- 
lari de bacterii accidental patogene (streptoaoai viridans, entero- 
cooi, Staphylococcus epidermidis, Propionibaoterium aones 6.8.) «2 
cursul unor baoteriemii. In profunzimea depozitelor valvulare fi- 
brinoplachetare aceste bacterii ou potentiel redus de patogenitate - 
se multiplică, la adăpost de faotorii antimiorobieni ai sângelui, şi 
determină leziuni vegetante, care ο... ώμο, - 
unor desoăroări baoteriemice, | în 

Pentru diagnostioul etiologio al endocarditelor &ubeo ute trebuié 
efeatuate hemooulturi repetate, Fără tratament antimiorobian adeovat 
infecția evoluează mortal, | i 

Oauge freavente ale bacteriemidlor | ου itot viridans gi 
enterocoai sînt înfeoţii. periodontale, extractii dentare, interven- 
vii chirurgicale în sfera buco-mâxilo-facială, ORL sau ginecologicá. 
ve 80988. la pacienţii ou valvulopatii cardiace trebuie eradioste 
infecțiile dentare, iar: intervenţiile chirurgicale pe mucoase. tre 
buie f&oute sub protecția unui antibiotic oare asigură. nivele Ban- 
guine -cide. Măsura reduce semnificativ, dar nu eliminá campiei 
risoul endocarditei subacute. TE Ya : P 


-9 Garaa terizati grupul 8treptococilor viridans. prin 1. aspeatul 


culturii pe agar-einge, patogenitate, habitat. 
e Explicatíi rolul streptooooilor viridans în patogenia cariei - 


dentare, ` 
e ο patogenia endocarditei subacute. P. 
e Nuniti ouă bacterii mai freovent implicate în etiologia endo: 
carditei subacute. - 
9 Expiícagi oum se precizează diagnosticul etiologio al endooar= 
^ ditei subacute. . l 
e Nuniţi κος. năsură Jerem profilaxia endocarditelor Sub- 
acute. 


29. 5. PNEUMOOO01l1 


& ¿pneumoniae habitează, în mată băgă ν᾽ akilo ci die 
„superioare, proporţia purtátotilor naso-faringieni de pneumoooci va- 
riazá între 20 şi 70 X. Sînt aoci gram-pozitiv „nai freovent ovalari 


sau 1&noeolagi, tipie dispugi ín pereahi au axul lung în prelungire 
şi privindu-se prin extremităţile rotunjite, In produse patologice 
sau în cultura primará sînt oapsulaţi. Polizahar 
te pneumooocii în 83 de .serotipuri. 
Gultivă numai pe medii imbogátite, 
00.. Pe agar-sínge tulpinile capsulate 
oubare 18 3700, colonii alfa-henolitice muooase, 


mai bine în atmosfera cu 5%. 
f ormează, după 18 ore de A 
de cca 1 πα 6. Ἢ 
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 akSieteriatts : datorită autolizei, centrul 001oniilor se depriná. 
Tulpinile neoapsulate formează colonii R. 

Pneumoaoa ii sînt baoterii fragile, puţin rezistente în mediul: 
ambiant t mor repede în condiţii de. egi pas la temperatura ca- 
merei, după expunere la lumină, 

principalul faotor de patogenitate al tüsuucodiios este capsula. 
Riscul infeotiei apare 18 purtătorii naso-faringieni de tulpini viru- 
lente 881 18 persoane expuse contaminării ou asemenea tulpini în con- 
digii de alterare a alearance-ului bacterian al epiteliului respira- 
tor cauzate de 1 viroze respiratorii, inhselare de gaze iritante 
(alterări celulare gi ale aparatului muoo-oiliar), manifestari aler- 
gice (acumulare de mucus protector pentru pneumoooci), obsStruotii 
ale bronpiilor, orificiilor sinusale, trompei lui Eustache, când 
Ῥηθυποσοα 44 invadează sinusurile paranasale (sinuzite), urechea me- 
die (otită medie) sau căile respiratorii inferioare (pneumonii, 
^ brongite). La pacienţii au anemie falcipará gi la cei SE elicei 
"saţi infecțiile pneumoooaice evoluează mai grav, 

- Pneumoooaii sínt cea mi freoventă cauză a pneumoniilor bacte- 
riene. Determiná un proces inrlamator acut caracterizat prin acumu- 
lare intraslveolará de exsudat fibrinos, polimorfonucleare, hematii 
gi un mare numár de pneumooogi. Leziunea cuprinde un lob (pneumonie 
lobaré), Pacienţii prezintă frisoane, rebrá, durere pleuralá puter- 
-niok (junghi toracic), tuse cu expectorajie ruginie și semne ale 
. &8cumgiérii intraslveolare de exsudat, Stetacustice (matitate tora- 
cioé, raluri eto) şi radiologice. Infecția se extinde la ganglionii 
„limfatici mediastinali de unde determină descároüri bacteriemice 
 -(depistate la oca 20 5 din pacienţi în primele zile de boală) sau, 
| pe oale limfaticá retrogradă, invadează pleura (pleurezii). 
Ta eopil, pneumoaooii sînt una din cauzele oele mai frecvente 
ale meningitelor purulente, care apar oa iooslizári metastatice in 
cursul bacteriemiei pneumoaooice sau prin propagarea infecţiei din 
focarul oto-mastoidian, Ocazional, pneumooocii doterainá ο... 
| primsre 18 ferite sau conjunotivite. | 


9 Caras teoriza ai morfotinotorial pneumono0ii şi 1ndicaji Pn 
cipalul factor de patogenitate, 
€ Numiti trei conditii care măreso receptivitatea treotusului 
cad rator la nfesyli, pneumocoQ0icÉ. 
B 9 Nu i oinoi Antec pneumoa 00308 mai freovente. 


Imunitatea la 1nfeotiile pneumpdodie este specifiak « de tap asi 
gurat& fiind de anticorpii anticspaulari; | 
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Diagnostioul de laborator., 89 examinează probe de spută, exsudat 
pleural, l.0.r., puroi, E ll di raport ou localizarea infeo- 


yiei. | 
Protiul Gram pune diagnosticul de ὟΝ pneumoo 0040% dacă 
depistează diploooai ovalari, gram-pozitiv, oapsulaţi în probe neoon- 
taminate (exsudat pleural, l.0.r., puroi), Cercetarea polizsharidului 
capsular în probele de spută gi ser sau l.0.r., prin imunceleotrofo- 
rezá ocontr&curent,oompleteazá posibilităţile diagnosticului I al 
infeoţiilor pneumoaooice, 

Izolarea pneumoco6ilor se face pe agar-sínge (preferabil în at- 
mosferă ου 5 % 002) sau prin inoculare suboutană 18 şoarece, 

Sputa se ocontaninează, variabil, ou secreții oro-faringiene, care " 
inolud atît pneumocooi,oít gi alte bacterii microscopio asemánátoare. 

De aceea, prezența pneunoo o oilor în sputá treouie interpretată în ra- 

port ου calitatea probei examinate gi ou numărul lor. Calitatea pro- * 
bei de spută se apreciază pe frotiul Gram, mărit de 100x, prin numí- 

rarea diferențiată a celulelor inflamatorii (polimorfonuoleare şi 
macrofage), care provin din focarul infeotios bronho-pulmonar, gi a 
celulelor epiteliale scuanoase de contaminare oro-faringiană, 

Izolarea cantitativă a pneumooocilor din aspiratul transtraheal, 
prelevat gap vai rese a demonstrat οὔ în focarul pneumonio există 
oel puţin. 109 uro pneumooooi/ml. La examenul ou imersia al frotiului 
Gram această concentrație bacteriană se traduce prin prezenţa : a cel 
puţin 10 pereohi de ocooi/aimp miorosoopic. 

Numai în probele. de sputá cu raportul celulei inflamatorii/celule 
epiteliale souamoase >5 se găsesc pe frotiul Gram arii suficient de 
compacte ale exsudatului inflamator pentru a reflecta raporturile can- 
titative cito-bacteriene proprii focarului infecțios, Deci, numai în 
asemenea probe, prezenţa a peste 10 diplooooi ovalari gram-pozitiv/cíimp 
microscopio este puternio sugestivă pentru etiologia pneumococicá şi 
numai din asemenea probe izolarea cantitativă sau semioantitativá a > 
pneumooooilor poate atinge nivelele semnirioative clinic. | 

Sputooultura nu izolează în mod necesar pneumooooii observați pe 
frotiul Gram din sputá sau izolați £n hemocultură gi invers. De aceea, 
sputooulture, hemocultura, examenul baateriosqopio al sputei gi cerce- 
tarea polizaharidului capsular ín Sput& gi sînge, praoticate conc omi- 
vent, ameliorează semnificativ diagnostioul pneumoniei pneumooooice. 

In mod asemán&tor Be interpretează prezenţa ín sputá şi a altor 
baaterii condiţionat patogene (Haemophilus influenzae, bacil gram- 
negativ, Meisserii) care pot avea această dublă calitate à contami- 
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μακό ΜΟΙ sauf di infestanti. | 
"Uzual, identificarea pneumooocilor se face prin testul de sensi- 
| ‘bilitate 18 optoohin, testul de solubilitate în bilă şi patogenita- 
g te pentru şoarece, toate pozitive au pneumocooii, dar negative cu 
j  BStreptooooii alfa-hemolitioi. Metoda de referintá, reacția de um- 
fiare a capsulei, care poate fi realizată şi direot în probe de Ἢ 
é  produs patologic, este accesibilă numai laboratoarelor. oare posedá 
cele 85 de seruri anticapsulare sau cel puţin setul .66réapuns&tor 
Serotipurilor mai freovent izolate în zonă, Ἢ 


e Preoiz 3 Joul exámenului niarosaopia direct în diagnosticul 
infeatiilor pneumococice. 


€ knumerati prelevatele indicate pentru diagnosticul de labora- 
. tor al pneumoniei pneumooooice şi justificati necesitatea 


praotic&rii concomitent a mai multor metode de depistare a 
pneumocogilor, 


€ Numiji bacterii care pot fi confundate ou pneumoao0ii în cul- 


tura pe Pci por τν trei teste de diferențiere a 
lor. E ! 


"pentoliing este antibioticul de eleojie "pentes tratamentul in- 
. fectgillor pneumooooice., In cazul infecțiilor cu pneumooooi rezis- 

, venți 14 penieizină se recurge la eritromicin, tetreoiclinf, o 

. cefalosporină sau biseptol, conform indiocaţiilor antibiogramei. 

. 'Obignuit, infecjiile pneumocooice evoluează endemic. In colecti- 
"vit&pgi $nohise, cînd la purtători predomină acelaşi tip de pneumocoo 
„virulent, pneumonia poate evolua epidemio, paralelizínd o epidemie 
= concomitentă de gripă, Prinoipala sursă de infecţie nu este bolna- 
“mul cu pneumonie, ci purtătorii sănătoşi: de tulpini virulente. Co- 
"49ο 1949084319 gi persoanele ou riso cresaut (bătrîni, pacienți cu . 
brongitá oronicá, diabet ş.a.) pot fi vacoinate antipneumooocic cu 
un vaccin polizaharidia contra serotipurilor dominante în zonă. Vac- 
cinarea antígripal&, de asemenea, reduce incidența pneumoniei pnueno- 
cooioe în nic ip înahise sau Beniînohise. 


m numiţi două masuri de profilaxie erioientă a infecțiilor v 
respiratorii  pneumococíce. 


REZUMAT 


Fata NP sînt cosi ο poem asenugă în Nam c1asifi- 
carea lor ia în consideraţie patru oriterii practice : (1) aspect 


culturii pe agar-sing ii) teste bioohimice şi de Boni ibilitate la 
agenţi fizici şi ΕΟΝ dai oriteriul antigenio și (iv) oriteriul 
ecologia. A 
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ogenes, streptooooul piogen uman, este beta-heomolitie gi 


B. 

τορήσ τα ξξ Erüpul antigenic A. Arsenalul. de patogenitate al | 

S.pyogenes este foarte variat gi include o capsulă de acid hial uro-— 

nic, proteina Somatioá M, principalul antigen de virulentá, numeroa- 

se toxin. gi enzime. Toxina eritrogenă determină soarlatina strepto- 
lizina O rupe membranele biologice ou eliberarea enzimelor lizosoma- 

le gi are efecte leucotoxice, cardiotoxioe şi letale. Enzimele ravo- ^ 
rizează difuzarea infeotiei. B.pyogenes determină numeroase infectii 

ou poartă de intrare μα ερ ση tegumentará, uterină, Unele sint 
1004112809 (angine, piodermite), altele invazive (erizipel, celulite, 
 infectii ale plágilor gi arsurilor, infeotii uterine post-partum). 7 
Gravitatea infectiilor streptococice decurge din posibilitatea com- 
plioagiilor infeoy isse, oare apar prin extinderea infecţiei gi,mai 

ales, a celor pos infeotioase, care recunoso o patogenie autoiinuná 
(glomerulonefrita acută) sau toxioo-autoimuná (reumatismul articu- 

lar acut). Intectiile cu B.pyogenes se repetă relativ frecvent din 

cauzá că imunitatea este Es arată de anticorpi antiproteiná M, iar E 
S.pyogenes are 60 serotipuri M. Diagnosticul acestor infecţii este - 


Boveriologio. Dozarea ASIO este utilă numai în diagnosticul boii- 
lor poststreptocooice. Β.Ρ7ΟΕΘΩΘΒ şi-a păstrat marea sensibilitate 
la penicilina G, antibiotisul de eleogie în terapia infecțiilor pe 
care le determină. | MON ! E - 


Streptooooii grup B sînt o cauză importantă a infecțiilor neona- 
tale ι septicemii grave ou debut la 24—48 ore după naştere, cînd in- 
feotia este oontraotată în canalul de naștere sau meningite cu debut 
18 1-3 săptămîni după naştere, cînd infecția este oontraotată de 18 
purtători sănătoşi ain anturajul nou-născutului, |.  . S -- i. 
Enterococii sînt oomensali condiționat patogeni implicaţi in in- 
fecii ale căilor urinare sau biliare.. După streptocooii viridans, 
sânt coea de a 2-8 cauză importantă a enâocarâitelor subacute, Asupra 
lor penicilina are efect -statio, în timp ce pentru restul strepto- 


8treptooogii viridans, comensali ai oavității bucale şi taringe- 
tá cauzá a endocartidelor subacute. La per- 
soanele ou regim alimentar bogat în zaharoză intervin în patogenia 
ea plácii dentare şi fermentarea fructozei 


afaga dinților. ... > 
l p 


Pneumooogii sînt principala oc&auzá a pneumoniei 100859 acute. 

Infectează căile respiratorii inferioare în condigii de alterare 8 

olearanoe-=ului bacterian al epiteliului respirator. Alte infeotii 

determinate i meningite, otite, sinuzite, peritonite. Polizaharidul à 
3 serotipuri. Pe agar-sínge formează colonii 


capsular diferențiază 8 
&Blfa-hemolitice. Identificarea se face pe baza sensibilitágii la 


optoahin sSolubilitágii în bilă şi patogenitâțăi pentru şoarece. 
Reacția e umflare a capsulei identifică sero ipurile. 
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Gaeli Eran-nogativ ebat aparţin genurilor Noinseria gi 
Branchamella, | : 


Neisseriile Sînt νε giatensgativ,. «ωνεῖς, nesporulaţi, 
cu feţele adiacente aplatizate sau uşor conoave.(âspeot do „boabe 
de cafea). Mai rar se dispun $n tetrade. In culturi vechi sau 8ub 
acțiunea antibioticelor apar f arme balonizate, atipice. După carag- 
terele de cultură gi patogenitate, diferentiem două grupe t | neisseri- 
ile 4.pretentioase" şi neisseriile"nepretentioage", 

. à. Neisseriile apretentioase" reunesc. speaiile patogene ale ge- 
nului, N.meningitidis gi. N; gonorrhoeae, pentru care.omul este singu- 
ra gazdă naturală, In produse patologice apar predominant intrace- . 
lular, în citoplasma fagoditelor. Qultivă. numai 18 57Ὦ pe medii Bpe- 
cial îmbogăţite (ou hemin&, extract de levur&, 'autolizat de ficat 

5.8.) cum sînt. mediile HIL, Thayer-Martin Bea, Meningooooii, mai pu- 

. Yin pretentiogi.deoít.: gonooocil, pot cultiva 81. pe mediul Mueller- 

Hinton sau. Bgar-singe. Oregterea este favorizată. în atmosferă απ dă 

„oa 25 9005. Formează după ; 24—48 ore „de icre colonii de; 1-8 mm 
πο, 6. transparente, | 

44. Neisseriile anepretentioasé* eines apesiile oomensale găz- 
Auito pe mucoasele căilor. aero-dãigestive Superioare, conjunotiv&, 
vagin şi uretra distalá. In secrețiile de la aceste nivele apar 


„extracelulare. Nepretentioase nutritiv, pot cultiva la 22% pe medii 


uzuale. Coloniile de N. flavescens, N.subflava şi N.laotamioa sînt 


pigmentate în galben, cele de N.sicaa sînt opace, friabile, rugoase, 


ου suprafaţa inocretitá, uneori μη. în galben, N.mueosa formea- 
26 colonii mucoide, .  . 


Branohamella catarrhalis, « ο. stai. ou aavaotere norfotinotoriale 


aitiiveze, neisseriilor, freovent izolată. din căile ο σεν 8u- 
perioare, formează colonii nepigmentate. ... . 


| 04 baoterii strict aerobe, neisseriile oreso slab sau deleo; în 
medii lichide. Dau μαμά oxidazei intens pozitivă, oaraoter util ! 
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pentru identificarea rapidă a coloniilor de Neisseria în oulturi 
mixte, Utilizează zaharurile oxidativ cu producere de acid acetio 
(tabelul 30-1). zt 


€ Oaracterizatji morfotinotorial néisdétiilo. | 3 
9 Diferenţiaţi neisseriile patogene de cele oomensale sub ra- 

portul caracterelor de oultur&á. Utilizayi denumirile comune 

oare sintetizează aceste diferente. 


€ Descrieti raporturile neisseriilor patogene ou celulele in- E 
flamatorii. | 
€ Numiti cele două epeoii de neisserii patogene, 
e Preaizaţi oum pot E identificate zapia coloniile de neisse- 
. Dii într-o piesei xt. 
tabelul] 30-1. ἘΝ A ο. S E ^ vods . 
Caractere Dioohinice diferenţiale ale neisseriilor - | 
————— SP ος P οσο ας ——— 
| Pigment ` Formare de acid din ^  . Reducerea i, | 
ποτ αρα tii μμ MEE UM E ο αν τν e 
N.Egonorrhoeae - ΠΤ; - - 2c E - 
N.flavescens ΄΄᾽ + -- - - - P ΜΕ 
N.subflava + + + y ue - + 
N.lactamion * E + = + - 4 
N.sicoa U ν -— E x + - e Ὃν 
Nemuog8s8& = — 0. + + t - + + 
B.oatarrhalis | = - - LER IRE +. 
------------------------------- -------------------------------------5-------Ξ--------------- 
νε variabil - 
| a i cartile, in general, ΒΘ. rade e wisi sensibilitate la pd 3 
ciune gi radiațiile- solare, Bpeciile patogene sînt deosebit de fra- 
gile : expuse 18 temperatura oamsrei mor în sourt timp, nu suportă | : 
variațiile mari de pH,. limitele optime fiină cuprinse între 7,2 şi " 


7,8, 99 autolizează „rapid, mai ales 18 pH alcalin. Speciile patoge- 
ne sínt relativ rezistente 18 vanaomiaină şi polimixine, antibioti- 
c9 care, împreună ou nistatina, se includ în. mediile selective pen- 


tru izolarea acestor bao terii ain produse patologice contaminate. 
* Garaoterizaţi sensibilitatea neisseriilor patogene în mediul 


ἔτος | diu selectiv - 
τ; aţi oe antibiotice sînt utile într-un me τ 
i “pentru izolarea. neisseriilor patogene din probe contaminate 


30.1. SEESI MENINGITIDIB 


. 4dioe oapsulare diferen- | 


Structura antigeniok. Antigenele polioz pă 
iasă. meningococii $n patru grupe. maj ore notate A, B; ο, D. şi 
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|  grupsie aăiţionale x I, T ze şi 1155. Mai: freovent izolaţi din 


e infectis. sânt . meníngooooii grupelor A, B,.C şir. Identificarea 


^ antigenic a -meningoaocilor se face prin reacții de aglutinare a | 


.' oulturilor în faza logaritmică ou seruri antíimeningocogioe de 


vi, 


. grüpe Antigenele polizaharidioe eliberate prin autoliza meningoco- 
oilor pot £i depistate în l.0.r. gi $n sînge prin imuneleotrofore- 
 £É contraourent ou seruri monospeoifice de grup Bau coaglutinarea 
. Beaureus cuplat ou asemenea geruri, Un antigen proteic din membra- 

na externá defineşte gerotipuri in cadrul grupelor polizaharidice. 
 Lipopolizsharidul membranei externe are. struct urá i. efecte simila- | 

{ re ou cel a enterobaoteriaoeel or. ic^ 


- „e numarayi prins ipalele antigeno meningooooie s prootzați 
ΚΞΝ P ieords veunpsgeerti: ler. E 


eoi ας Meningogooii p&trund în arganism i pé oale respiPato- 
rie. perm meningocooioá sv oluează cel mai adesea 48 infecţie ΄ 
nass-faringiană inaparentă, mai. rer. au: semne inflamatorii minore, 
ον Ἐπεὶ le: coa 1. Bo: din. Anfeotaşi,: pacienţi. ou deficite ale: apérárii 
: antiinfecjioase (boli anergizante ,. malnutriție, dritayii locale, 

 surmen&j fizio, defioite: congenitale ale Sistemului. complement in- -. 
beresini componentele 03, 66, 07 sau.08),. ;Meningooooii pot depăşi 
“bariera, mucoasei naso-faringiene. 64 generează 9 meningococemie, ΚΕ 
` Sare. evoluează ou. localizări metastatice meningiene, cutanate şi, 
-~ Ocazional, artioulare, Tromboze ale vaselor. sanguine. mici ou infil- 
: trat hemoragio perivascular. se produc în tegumente şi în variate Ὃ 
„argane. Meningele este intens inflamat şi acoperit, în special la . 
|. baza creierului, ου απ. exsudat purulent gros.. Pacienţii au un rash Ἢ 
 'entenat hemoragie 18- care. se adaugă semne gi. simptome severe, menin- 
o EÁtK eu Loor. purulent. Sindromul Waterhouse-Priedericohsen este o- 
-- meningococemie 4816. ev olnează ou coagulare di seninată intravasoula= 
rá şi stare de 500, moartea B8urvenind în: 6-8 ore. Responsabilá de : 
această evolutie fudroiant a bolii este probabil eliminarea masivă | 
de endotoxinÉ ou activarea necontrolată a complementului. Mai rar, 2. 
determină infeaţii bronho-pulmonare gi uretrite. 

. Imunitateas antimeningoooai οὔ este specifică de grup asigurată 
| fiind de anticorpi IgG antipoliozidioi capsulari. Grupul B face ex- m 


: babil, Proteine din me brana externă. Anticorpii proteotori apar 


k „după, infecția meningooooiaá inaparentá sau aparentă ori după. scoti, 
| σα Rolul anticorpilor Tea este insufioient elarifica, Meningo- . 
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ορ044 produc o enzimă proteolitioá al oărei unio substrat eunoscut 


sînt IgAl, pe care le oliveazá în două ο... anul înă funoţia lor. 
jin bariera imună 8 mucoaselor, 


€ Explicații proporția redusă a infó | M i z 
rente Téti de oaio inaparente. οφ άλας neningoacai0e apa- . 


€ Desorieyi patogenia meningooemiei gi a deLor a 
localizări metastatioe din cursul 91 a deor mai frecvente 


@ Numigi două looalizári posibile j | 
nelegate de meningocooenie. 26 ALA infecţiei, nenin£étosies ; d 


€ Precizati antigenele vaccinante ale meni P 
oorpii proteotori corespunzători + | ο... şi anti- 


Diagnostioul de laboretor. De 18 bolnav se renolteaz& 1.6.5. s: 
pentru examen microscopio, eventual depistare antigenioă, examen n e 
bioohimio gi oultiv&re, sînge pentru hemoaulturi ; eventual aspirat. 
din petegii pentru examen microscopio şi cultivare. Pentru depista- ο 
| rea purtătorilor Be. cultivă exsudatul naso-faringian, - 5 E. | 

.RExamenul microscopic al 1.0.7. include numărătoarea elemente] ar 
celulare nucleate în camera Fuchs-Rosenthal, stabilirea formulei: | 
reacției inflamatorii pe frotiul din sedimentul probei colorat cu | 
albastru de metilen sau Giemsa, depistarea neisseriilor. pi 

Examenul . baoteri oscopie füout fără întîrziere după prelevarea 
probei Svită autoliza meningogocilor. Probele de 1.0.7. cu reacţie a. 
inflamatorie dominată de polimorfonucleare, ou hipoglicorahie, cu 

oteinorahia mult cresoutá, dar on examen bacterioscopio Wegativ,. 
țrebaie examinate pentru. a ο. prezenţa eventuală a antigenelde 
peningooocioe de grup. => τω - 

‘Izolarea meningococilor se face pe medii sabogágites μας 
pediul HIL 6.8. ου incubare în atmosferă umedă cu 5% 005. 8 Sansele 
cna 95980 daok probele, transportate 18 57'0, se însămînţează, $n - 


^» 4 


nterval merimum de 1-2 ore după recoltare, pe medii preinoülzite. | 
Identificaresa meningocooilor se face pe baza caracterelor de oul- . 2 
gură, examen microscopio şi Patna (t8belu120-1). | 


ο Enumeréti prelevatele care Be. examinează pentru d Sügnapiien) 5 


i meningocoaice. , 
E idu ge. prelevate 89 examinează pentru depistarea ρασόβ-. 2 


Sorilor sánátogi de meningoco0. > 
* precizati preo&upiile necesare la transportul prelevatelor 


destinate depistării meningocooilor. . iae ^ 
€ Desoriegi etapele examenului de ο ἀλλὰ al l«0.Tr. 18 αΏ ΄ 


pacient cu F CL, 


dratament. | Be recurge la antibiotice su ο bună penetrebilitate | în. 
le. Bulfamidele:nu mai pet fi- utilizate din: amuză: ο΄: 50-70 $: din: 
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tulpinile de meningococ izolate în prezent sînt 'rezistente, Poni- 
cilina G este antibioticul de electie. Praotio, meningooooii îşi 
păstrează încă sensibilitatea naturală la peniailină; numărul : tul- 
pinilor rezistente semnalate este nesemnificativ, Ampicilina poate . 
„fi folosită oa o alternativă. Tratamentul paciengilor sensibili- 
zați 18 penicilină ge face ou cloramfeniocol. - 
P Epidemiologie. Infeoțiile determinate de meningooo0ii grup A gi 
| O pot evolua epidemic, ou virfuri ele prevalentgei la intervale de ᾽ 
8-12 ani. Sînt afectate mai ales coleotivitátile de copii gi mili- ΄ 
tari. Meningooocii celorlalte grupe determină mai ales infeoyii 
Bporadice. Sursa de infeotíe prinoipalá este purtátorul sănătos, τ 
Rata portajului £n populaţia generală este de 5-30 % (în majori tate 
tulpini negrupabile) gi poate oregte pîna la 70-80 4 în conjunoturá - 
epidemiaă, Transmiterea se 1806: prin picaturi Pflügge şi numai rar. 
prin obiecte contaminate cu secrejii naso-faringiene, Ambele moda- - 
i 140654 de transmitere presupun un oontaot apropiat din oauza sensi- 
- bilítátii deosebite a meningooooilar la condiţiile mediului extern... 
: profilaxia înolude reducerea densităţii persoanelor în încăperi,. 
. ameliorarea ventilajiei, ohimioprofilaxie în conjunaturá epidemică. 
gi vaccinarea selectivă a coleotivităţilor ou riso. Ghimioprofila-.. ; 
^ zía πα rifampicin& sau minociolin& reduce. eficient proporția purtá- - 
|. toriler de meningococ din colectivități în conjunctura epidemich. - 
^. Bulfamâdele trebuie evitate din oauza proporţiei ridicate a tulpint= 
"us lor rezistente, ` dar penioilina este ineficientă pentru eradicarea ` . 
"^ pertajului naso-faringian al meningocooilor. Vaccinarea ou golisaha- | 
. rid de grup A gi 0 asigură imunitate etioientá cel Pupin un an. Nu 
` avem un vaccin entineningoooóio eu B. du 


i ο κ antibioticele. utile pentru saga infeopiilor. cdit 
. . meningococice,. Justifiosti. "T 
." € Precizati sursa prinoipalá a infeoţiilor meningooocice. 
^ o 9 Preoiza ai căile de transmitere a infeoţiei meningooooice gt... 
vos subliniati partioularitátile. S 
€ Numiţi ool puţin ο... eficient pentru shinioprofila- - 
xia eogtiilor meningococice. Sae. 
CS Ec dac pilae prot edet speoitioo. a infeojiei. $e 
| meningocooi009. τ | Ks t t^ 


ER EERU GONORRHOEAE e 

Btruotura antigenic este προς cina dată şi aition de Fi 
ied De aceea, serotipuri veounosoute internaţional nu au fost i, 
stabilite; Gono00011 posedă antigene λα (eer Tu 16 tipur: 
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anti genios), antigene PEPA oapaulere, un. osier antige- . 
nio proteio al menbranei externe ei 16 μα inim) ; 
gi lipopolizaharidul membranei externe. | 

Factori de togenitate. Gonoooaii sânt baoterii Anvazive.pilii 
19 asigură adezivitatea la uroépiteliu, oonjunotivă geas Gonoooaii 
virulengi au capacitatea ἆθ. 8 supraviețui gi ohiar de a se multi- 
plioa £n leuoocitele PMN. Unele tulpini au oapacitáti invazive do- 
osebite determinînd infeoşii bacterlemioe. Interesant de reyinut 
este οὔ aceste tulpini baoterienice, în. opoziţie cu.ocele implicate 
în infecții locale, şi-au păstrat sensibilitatea naturală la anti- f 
biotice (vezi mai jos) şi sînt foarte dificil de cultivat, dependen- | 
te fiină de faotori de: éregtere: VO EE (argintii, "κ ην v 
uracil. 6.8.). : Ϊ 

Infecția. La bÉrbat sediul μμ sate; iniţial, uretra m 

χλοεσδ. αποςος 11. penetrează printre celulele. epiteliului oolummar | 
stratificat al uretrei în țesutul periuretral. Leuoooite polimorfo- 
nucleare, plasmooite, limfocite şi mastocite infiltrează epiteliul - 
şi vesutul periuretral. Obstruarea lumenului glandelor. Litre prin 
ieucosite şi celule epiteliale descuamate.duce 18 'aonstituirea ` de -` 
 chígii gi aboese. “pacienţii prezintă dureri. 18 miojiune gi o scurge- 
re purulentă, galbenă, oremoagá, Pe cale linfatioh infecyia se pro- : 
$ ast 1a prostată şi epididim.. Ἅ | 
ia Tomie. infecția, 100a1izată inițial 1a nivélul uretrei, gian- 
asi lui Skene gi Bartholin, se extinde 1a vagin, eventual la reot, . 


1a eervixnl su erompele ! uterine (etapele: oauză a anexitelor oro- | P 
nias). ES 

l După reportari αν aberante: inteaşia- afecteazá λα reo- | > 
sua sau faringele, su simptome gi semne în general benigne, dar bao- * 


verionia şi 1ocalizările 1a distant rámin oa posibilitÉyi. ^ 
 Nou-nÉsoutul, care se contaminează la trecerea prin oanalul de 
nagtere al mamei infectate, faoe iniţial 9 conjunotiv 108 ou extin-. 
defen. rapidă a infecției 18 globul poular, oftalmia gonooooică, ο 
pauz de orbire. IA fetiţe, vârstă la care bariera acidă vaginală 
apuegtas gonooscul poate. determina vulvo-vaginite. 

:'Infeoyiía gonocooioÉ poate evolua gi bacteriemio ou. leniuni. πως 
ptatise articulare (mai freovent afeo tate fiind articulațiile maris 
gönunahi, glezná eto), outanate, meningiéne, endocardice, - D 

-Netratatá ooygot, Anfeotia gonoooaioă se oronicizeazá gi gene-. 
reaxá fibreze E „poet stricturi uretrale. sau- ale. trompelor” 


6 
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Infecția gonooocioá aouta poate evc1ua inaparent, mai όνος 
18 femei (aproximativ 50 $4) deoít la ba 10864 (numai 5-10 8), M 
Imunitate. I; cursul infecţiei gonooooíce apar anticorpi, atât - 
circulanti οὖν gi secretori. Dar aceşti anticorpi, fie cá sînt. 
înalt speaifioi de tulrină, fie 08 Bint neproteotori, nu conferă 
imunitate, De aceea, reinfeojiile sînt freovente. 


€ Preoizaţi sed: 11 de eleaţie al infeotiei donde saige: 


e Enumeraji cel puţin două complicaţii ale infeotiei | A 
comune la bárbat şi la femeie, d iei gonooooice . 


€ Enumeraţi cel puţin trei complicaţii ale infeo iei Q 
(i) 18 bărbat gi (11) la femeie. ? 5393 gonocooice: 


€ Estimatgi proporţia infeojiei gonoooo oe inaparente la Tenete E 
- l | gi 1a bărbat, | 


€ Explicayi FC MIN reinfeoyiilor Bonoaoaiae, E f- 


Ὁ; agnosticul de iaboretor. In funejie. ae localizarea. | 3nfeotiet Ty 
Be examinează t puroi, exsudat sau seoreyii de 1a niveiul. uretrei, η 
glanăelor vaginale, cervixului uterin, reotului, prostatei, naso- 
faringelui, oonjunotivei, La pacienţii ου infecţie baateriemică gi 
artrite se fac hemoculturi. Din looalizárile metastatioe se exami- 
nează g exsudatui artioular eto. Probele care nu Be exarineazá ime- 
diat, Be expediazá în mediu de transport fară refrigerare. Suspiciu-: 
. nea de infecție gonoco0 ic oronicá sau inaparentá impune examene re- 
petate ε guluri pozitive] pet să ο ολα ον o serie de culturi nega- ER 
tive. `- 
Exemenul E EGET In stadiu acut al "antestioi reaojia in 
flamatorie ou leucocite. polimerfonucleare şi prezenţa a numeroşi . 
diplococi în „boabe de cafea” | lintracelulari (celule „burate”) pune . 
ως diagnosticul prezumtiv de infecție gonocooică. In stadiul precoce 
εἰ infeaţiei gonooooii apar. freovent: extracelular. In inteoţia oro- 
nică frotiul este dificil de interpretat din cauza bacteriilor ἆθ 
contaminare, numărului redus de pigstte şi morfologiei frecvent ati- 
pice a gonooooilore MN ts 
Izolarea gonocooilor se face pe mediile HYL sau Thayer-Martin, 
selective, incubate în atmosferă umedă ou 5 % 00ο. Culturile se urmá- 
resa cel puţin 48 ore. Izolarea gonocooilor din infecția sistemică : 
este foarte dificil ". rezultatele rămân i-a la peste 2/3 din: 
μμ 0910931319 auspeate, ου vestul aikai positiv, : 
ge identifioá microscopio şi bioohinia (tabelul 2-1). — ^— eren ΡῈ 
Aportul examenului serologio în diagnosticul gonooociilor 
ce este minim, rezultatele fiind dificil de AMparpue cat | | 
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e Enumerati preievatele oare Be examinează pentru diagnestisul 
.Ínfecotiei gonococioe gi a complioaţiilor ei, y 

e Preoizaţi gi explioaţi preaauyiile pentru. transportul probo- d 
lor destinate depistării gonooocilor. si 

e Descrietgi aspeotul irotiului Gram din puroiul uretral in. ως τε 
uretrită gonooocioá în stadiul acut, 2 4 

9 Jusatifioaţi necesitatea izolării gonooooilor ghiar- 4n infeo- : 
{1319 acute ou examen direct microscopio conoludent. ἊΝ 

e Expliocayi dificultățile izolării ορια. în hemooulturi ; 
sau din oxsudatul ο. 


Tratament. In gonoreea Dod θειρ14 get peruk 0869 încă anti- 
biotioul de eleaţie. In infeotiile ou tulpini, producătoare e beta-. 
lactamazá se recurge la alt antibiotic, conform indicaţiilor antibio- 
gramei. Efecte foarte bune s ci der au pest tiia. rifempioina v 
„şi vibremicina. | κο 
^ antibioticoterapia a πα. vinăeoă în med necesar. m alte 
infecții cu transmitere sexuală. contraotate concomitent. .(s1f131s, x *» 
. -ànfectii cu Ohlamydia trachomatis). De 80688, “după vindecarea infec- 

isi gonococioe paoientul trebuie examinat isi eitea, diagnostioul à 
Petite daefeotii. ^; 00 
.. '" Epidemiologi = Sursă ae infecție t bolnavii ou -gonoree, der mai 
81485. persoanele ou Anfeagie. inaparentá (mai frecvent. femei). |Prensni- 
| — 4 aproape exolusiv 'Bexual&. -Reoeptivitatea : „generali. us e 
E  rfilexia: 86. limiteasá 18 depistarea prec oce gi- sterilizarea ; 

| supselor, educație: sanitară. gi sexuală. Oftalmia gonococică a nou- . 

* n&scutului se previne : eficient: prin instilarea intraconjunctivalá ' 
; „Sistematică, 18. naştere,a “unei. soluţii i z de: “nitrat, de argint. 1 Nu. b 


AN există un vaocin entigonoo0010. | e DuC 


-* 


m - Presisegi pertioularităţile initia actual ae sensibilitate 
^ ui ντ gonococilor 18 antibiotice, : z 
ο Numiti antibiotioul de. electio pentzu terapia gonoxeei. şi ce 
^^. 2 puțin două alternative, . Ἢ 
abe c» Drécizagi sursa de infectie. în gonoree. Qomentayi: Ν 
"i e κο dd calea de transmitere a a infeoției gonododice. Comen-. 


E " exiles 4 oe semnifică oftalmia quami neonatalí si oum 
| "ponte prop anii, : Μά ia zi | à 


^ Netsseriile sânt ia ua alert gran-negatiy ou goes ge: 


aloe de cafea, tine patogene e, g meningitidis $ 51 ἃ Ne . onor- : 
ae, 8 deosebire de cele oomens : 
E t rg pot cultiva la temperatura camerei, In Le de "pato. 


logice. ar apar predeninant dqnesade bam in citoplasma fagodi vn ens ^ 
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N.meningitidia este agentul etiologio al meningitei epidemice. | 
Omul” este CTE gazdă. Cel mai frecvent infeotia rămîne l1ocaliza- 


tá la poarta de intrare, naso-faringele, şi este inaparentă, La 
persoane ou deficite interesind componentele C2, 06, Οὐ sau 08 ale 
complementului ori alte deficite antiinfeotioase, infeotía evoluea- 
ză bacteriemio ou localizări meningiene, cutanate, eventual articu- 
lare. Pentru diagnostio se examinează 1.0.1, (citologio, bacterio- 
scopic, antigenic, bioohimic, cultivare), aspirat din petegii (bao- 
teriosoopic, cultivare) şi hemoculturi. Terapia ou penioiliná este 
eficientă, Meningococii se împart pe baza polizaharidului capsular 
în 9 serogrupe. Vaocinarea cu polizaharidul grup A 51 G (serogrupe- 
le frecvent implioate în infecția meningealá) este eficientă. Anti- 
corpii anti-polizaharid B nu sint protectori. Nu avem vaccin anti- 
meningococia grup B. Ohímioprofilaxia ου rifampiciná sau minocicli- 
ně (nu penioioliná) este eficientă,în oconjunctur& epidemică, prin 
eradio&rea portajului naso-faringian. p v 


N.Egonorrhoeae este agentul etiologio al gonoreei. Omul este sin- 
gura gazdă, iar mucoasa genitală sediul de elecotie al infectiei. 
Unele tulpini determină infectii bacteriemioe cu localizári articu- 
lare. La femei infeatia gonococioá evoluează inaparent în proporţie 
de 50 € (faţă de numai 10 % la bărbaţi). Nou-náscutul, oare contrac- 
tează infecția gonoaociaă în canalul de naştere, face conjunativitá . 


Qu oftalmie gonococioá, o cauză de orbire, prevenită eficient prin 


instilare,la naştere,în sacul aonjunotival a soluţiei 1 % de nitrat 
de argint. Pentru diagnosticul gonoreei se examinează scurgerile 
purulente de pe mucoasa genitală (citobacteriosoopia, cultivare). 

In infecția bacteriemioá şi artrite culturile sint cel mai freovent 
negative. Penicilina este antibiotioul de eleotie în terapia gono- 
reei. Infectiile cu tulpini producătoare de beta-laatamazá şi rezis- 
tente la antibiotioele uzuale răspund încă la tratamentul cu spec- 
tinomiícinÉ, rifampicin& gi biseptol. 
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In acest capitol vom studia un mare grup de bacterii oare, * 


deşi aparţin mai multor familii (Enterobaoterieceae, Vibrionaoese, 


Pseudononadaceae) sau genuri neafiliate (Campyiobaoter, Aloslige- 
nes 6.8.), au o sumă de însugiri comune: 


i. Habitat în intestinul omului gi animalelor gi troneniteze 
fecal-orală. 
| "ái. Caractere norfotinotoriale: bacili kren-negáttv; 2 
iii. Prezenţa endotoxinei ca factor de patogenitate ou implica- 


a 
ţii majore în multe dintre infecțiile determinate, 
-ᾱν. Foarte multe din speciile reunite în acest grup produo en- 
terotorine larg implioste în etiologia . bolii diereioo acute, 
31. ΑΣ FAMILIA. ENTE ROBAOTE RIAGEAE 
31. 1. 1. Giza tab. ponoreli adi să 
Enterobacteriaceele sînt bacili ON SIRE AR ou μαμα m- 
âii (0,5/3 Mm), mobili, ou flegeli peritriohi, sau- imobili, fermen- 
tează glucoza, reduc nitrații in nitriti gi nu produc oxidază, 
` Paoultaţiv anaerobe, nepretentioase nutritiv, formează, âupă y. 
24 ore de incubare 18 37 90; pe suprafaţa mediilor agarizate, oo0lo- 
nii de 1-3 mm Giametru, rotunde, uşor convexe, în formă S la izola- h. 


res din mediile naturale, E xcepţii de la aceste caractere generale 

de cultivare vor fi semnalate mai departe. e 
Clasifioarea enterobacteri&aceelor. se bazează pe studiul ο8- 

racterelor bioohimioe, este complexă şi a fost freovent remaniată, - 

Permentarea lactozei este un criteriu practic de diferentiere pre- 

liminară a enterobaoteriacee lor. De aceea,mediile de izolare a a- 

_Bestozr bacterii din produse nontaminate sînt medii laotozate. Toa- 

te enţerobacteriaceele patogene sînt lactozo-negative (Salmonella, 

Shigella gi Yersinia), cele condiţionat patogene , acoidental pato- 

gene Bau nepatogene sînt fie lactozo-negetive (Proteus, Edwardsiel- 

às, Hafnia, majoritatea speoiilor de Serratia), fie laatozo-pozi- 

tive (Escherichia, Citrobaater, Klebsiella, ο κών, να, 
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 peniíru. asemănarea lor ou E goheriohis 0011,  entesobacterisseele aa- 
AE EEDU sînt numite 51 bacili soliformi. NP i 


I Explicati 10941 dini biochimice | n - 
AA vei enterobaoteríaeoeelor. Comentati. Pe tra tdentt£ios 
lioaţi denumirea comună de. bacili 0011forni dată unor | 

en robes αρα A pe. E 


 Bemporturen enterobeóterisceelor în Fiyort. m faotoril de me - 


ZA T are implicaţii. praotide: importante. De 80888, reținem: Dira 


ο Oultiv în prezenta bilei şi a. sărurilor biliare, care, avână 


: efeate -oide sau -statice asupra. bacteriilor gram-pozitiv, sînt u- . 
i tilisate. la- prepararés. unor medii: de oulfurí selective pentru izo- 
; lares. enterobaoteriaceelor, ἀλη produse. sontaminate. .. .. 


c. Aa dezvoltat rezistență, codificată να plnntdio, 


“da numeroase 'entibiotioe. 


Sou cai "Nepretentioase nutritiv, supita tiită să. a ge miltipliok 18 


| ποιο camerei . în medii umede, chiar în prezenţa unor antisep- 


ties, £n. alimente; în soluţii perfuzabile contaminate. De aici de- `- 


/sur£- posibilități: largi de rüspindize a lor în ον ο şi în 
ks fn: spitale.. BE 


γον Ὁ Sînt -omorâţe : după 30 min. la. 55-5690 4 all&urk umedă, 5898 oe — 
oferk o. “posibilitate. pentru controlul transmiterii acestor baote- 


mi prin. api Li alimente (simpla educere 1. fierbere). 


is - Donpareaji i itrul natural ou ΓΙ sotual de sensibili- | 


7. tate 6 enterobaoțeriaoselor la sntibiotioe. Comentati. ow! 
uu E Preoizaţi. sum se somportă: enterobaoteriaceele faţă de bilă O 
pi 4 săruri biliare. Comentaţi. | 


E x oizaţi care elemente de mediu sînt -fi prinoipal implica- 


nouo te fn răspândirea enterobaoteriaceelor în Peoleotivithii. 
ME e daf ανα rezistenţa termică a enterobasteriaceelor. T 
το ο Comentati apusecințe 14. pentre profilaria enterobaoterioselor, 


ος ru ture. anii enii a. enterobasteriaceelor este complexi. - 


frei categorii de: antigene prezintă Αι interes entre. 4dentifioarea 


ου, 


şi patogenitatea acestor. bacterii: H E (flagelar), i 0 pi R (somition). 
e κ (eapsular). Doe Ies 
j lare | Mtt antigene  proteies ou spe- 


6 si fioitate de tip, termolabile, distruse de 819091, dar prezerva- 
to prin formol, Ou anticorpii sore spondentt | antigenele | H formea- k 
τ să rapid aglutinaté flocono&se, "t5 as 


αχ Antigenele somatie. O gi R, atruoturel, eint perte Integran: | : 


"e 2 .Mpopoliseharidului: membranei. externe (216.20). AS NO 
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Αρκ: ο ento termostabil, . distrus. prin ‘Formol; das: prezer- ᾿ | 
 vaí prin alcool. Anticorpii anti O, predominant Tai, aglutineazk. 
granular gi lent suspensia antigenic. Antigenele O defineso grupe- '' 


în oBürul genurilor sau speciilor de enterobaoteriaces; ο. bacterie =. 
poate poseda unul. sau mai multe antigens O, iar unele antigene. O . Ἢ“ T 
“sînt oomune mai multor genuri. Iuplicatiile antigenului O în pato- 
genitatea baoililor gran-negativ au fost digcu t M, anterior. di 2 


(vezi Capitolul 8). >, πω A 
. Antigenele R sînt de terminanţă. antigenioi ai. miesului polisini , 

haridio al 158, Mutaţii spontane blochèazăš la diferite nivele oa- | 
„paoitatea. enterobaoteriaceelor dea sintetiza lanţul polizaharidio, . 
„S-au deseris oinoi graâe de -defioienţă: de la mutantele Ra defí- ^ ` V 
piente numai în sinteza unităților oligozidioe repetate pính.l& ^. 
"mutantele Re oare. sintetizează numai subunitățile EDO (fig.2-7). . 
Această variaţie antigenioă O—^R corespunde variaţiei 8 —R a ca- ^ 
raoterelor de oulturá. Mutantele Rb-Re aglutinează spontan $n so 
luţii saline izotone, Cele Ra, degi formează suspensii omogene , `: 
reaotioneazü îngruoigat ou multe seruri anti-0, mel ales în aglu- | 
“inerea pe lamă, | 

434. Antigenele K, struatural, pot fi: | ii 

^'^ œ poliozide formînd o capsulă rigidă, o mtorooepauăă κ sau o. 
capsulă flexibilă; T 
! .= proteine. ve finisa bâtă: às pili ou àispozitie peritriohk - gen 
ας tulpini de Bagol). ailai K au sposifioitate de tipe 


e Definiţi antigenele ο, R, H gi κ ale enterob&cterinobédor: a 


ο ορια 1s licetiile lor in "ο απ gi pe 
ses ας ο... det λα "b m 


nas. πω ος i e E > x s 


Este güzduitü ολοι κος. fn olon unde. ώρα 1 008. 80% ain 
"flore. aerovă. normală, . Contaminează. solul şi apele de I Tons 
` Prezența E,09]i este νη indicator de poluare feoală ΓΠΣ 
s apei de băut. 
H .. B1nt identificate 165 grupe ανά 0 ae , Ε΄ οο]1, ὁ ou. 1.163. 
antigene. K.gi 54 de antigene H, Numirea . serotipurilor se face | 
prin formula lor anţigenică. De οχ., E,0911 | 0111:K581H2, | 
Bohipanentul de patogenitate al Bacoli. este în oea mai ware 1 | 
paste ooăificat ε.α Prin transfer natis, tulpinile ο... on 


E 
? —- 
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8,0014 pot realiza asocieri ale faotorilor de patogenitate prin 

oare rap. echilibrul. ecologie în oare se află ou gazda şi invadează 
noi biotopuri oferite de suprafeţe le şi țesuturile acesteia. Pre- 
zenţa ubiovitará gi în cantitate mare în oolon gi diversitatea fe- 


^^ notipurilor de patogenitate generate: prin reasortarea geniocă expli- 


că de ce E.90li este baoteria 99} mai freovent ri grid: in patolo- 
gia infestiosak moderak. | | 


| e Preoissti αν οὐδ lipate de habitatul şi akijaa | de 


CA eri ceia al E,ooli oare explică implicarea atît de 
 freoventü a acesti baoteris în τε ποιο 


e  matuslí. 


i: hasbu dianie | 
- Pulpinile enterotoxigene de 2 „coli (ars) au agită diti; δ0- 
àifioate plasmidio, de a ooloniza intestinul subţire şi de a produ- 
oe enterotoxine, Capacitatea de colonizare a intestinului subţire . 
este asigurată de o familie de pili numită CPA (abrevierea de la - 
colonization factor antigen). Enterotoxina termolabilă (15), o ma- ` 
eromolesulž proteică aseninătoare, structural, antigenia gi funotio-. 
nal, enterotorinei holerice, prin activarea adonilatoiolazei deolan= 
. geazá un sindrom disreio holeriform. Unele tulpini ETEC produc şi 
. o enterotoxină termostabilă (8T) care acţionează. ca activator sl 
ai iei ολα ou efecte similare celor ale LT, o tulpină ETSC 
: poate produce numai una sau ambele toxine, | 


: £ulpinile enteroinvazive de 5,0014 (BIEC) penetrează, oa gi 


`; shigelele, $n enterocit în care se înmulţeso şi 31 distrug determi- 
. nfnà yn sinărom diereio dizenteriform. capiet tte enteroinvazive 
ale E,90li sînt codificate plasmidio, 

pu. fulpinile enteropa togene de E,co0li (5550) aparțin unui umăr 


ο 89. 17 serogrupe O, din oare mai freovent izolate sînt serotipuri- 
19 02686, 05585, 011184, 0119B14, 0127B6, 0128B12, Faotorii de pa- 
; togeni tete 4dentifioaţi: pili ocodifiocati plasmidio (diferiţi de 
CPA) gi, probabil, ο oitotoxinü, Imunizarea se produce presose, 

în copilărie, prin infeaţii aparente sau inaparente, De aceea fm- 
bolnăvirea 18 vârste mai mari de doi ani este rar somalată. 


trei μμ diareigono de E i ca- 
. eta te prin ἐμέθεν de αν e esentiali. 


i το 2 
| au pili, diferiţi de ai fenoti- 


ε΄ Fenotipurile uropatozene 
Sud &ioreigehes:: prin oare aderă la yeespton glicosfingolipi- 
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-81ο41 -ào pe uroepiteliu similari: au antigenul de grup. sanguin. P. De 
-aooea,au fost numiți pili P. Peste 90% din tulpinile. de Bacoli i- 
gol&te din urina eopiilor ου pielonefrită au fimbrii. P, în timp 0e 
asemenea tulpini se izolează din urina paoionţilor ou oistită în. 
proporție de 19% gi numai TÉ din feonlele arsciadlos που, 


E Presizați featorii "v patogsbitate 4 ere definsso. ἡ fenotipi- 
| rile aropátogene, de E.2011. 


; 111. Fenotipuri baoterienioe àe. Biaon determină. vaotezienii i 
so Vibbati ou variate porti de intrare: muooBBa. intestinală a nou 
nÉseutului, rinichiul pielonefritio, mugoasa uterină post-aboztum 
sau poBt-partun, infeaţii: ale plăgilor. şi. arsurilor, infecţii. ale 
săilor biliare eto. Tulpinile baoterienioe de E,0011 aparţin unui . 
nunăr limitat de serogrupe: 02, 04, '06,. 026, "918. gi 075. Aceate NT 
tulpini au fastori. de. patogenitate. codificati. plasmídio (ο hemoli- 
gin, serobaetin, care este ET siderofor mai eficient. decât ente- (ΗΝ 
zoohelina tulpinilor. de oolonizare a mucoaselor). sau. eromosomal 
| (anţigenele O i K -políozidice). up | 
| - Frecvența. infestiilor bacteriemioe m nou năsoutului su s 
E2011 gi alti soliformi sa explică: prin absenţa anticorpilor pro- 
*&eotori IgM, care nu treo trensplacentar de 16 mamă La această. 
vârstă. antigenul Kl se manifestă. oa un factor particular de. γατα» 
„Jenţă pentru să, avînă deterninanţi. somuni συ polisialozilglisopep- 
tiüele verebrals, este: reounosout: oa struotură se self şi nu stinulea- 
gă formarea de. anticorpi. Astfel Eooli ΚΙ eate. izolată ou ο. p. 
venţă de 35% din infecțiile baoteriemioe gi. 84% din meningitele Ἢ 
nou născutului, dar numai de 20% din baoteriemiile adultului. Post- 
petal, pe. „măsură ce. santíitatea. acestor determinanti antigeniai din - 
țesuturi. mosie, ossija] devine. reaotiv le anfigonul Kle 


© Nuniti del atin: trel Pastori dă: patogenitate asociați E " 
tulpinilor bacteriemioce de: Faool. 
% Explioaji de ce antigenul K uno ioneazá oa: “fastor de 
| „virulență -... ο. pesima, nou nhani "a sugar. 


Klebsiella, Enterobacter și Serratia | 
XKjevsielle pneumoniae habitează ín. cantităţi iii. sau 
miei solonul la ooa 5% din -persoanele normale, Este imobilă, o 
 eapsulat gi formează oolonii muooiâe. Pe baza antigenului κ αυ î 
ens definite ΤΙ &erotipuri,. Determini infeotii ale „săilor urina- : 
lad: produsktoare : 4e. enterotozină | termontabilă, „aoăifioată . 
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ae un plasmiå, transferat probabil de la Ε,οο]1, au fost izolate 
din soaunul copiilor ou enţeriţă, Serotipurile K 1, 2 gi 3 deter- 
mină pneumonii lobare acute, Mai puțin freovente deoit oele pneumo- 
$. ορο406, pneumoniile determinate de K,.pneumonise sînt mai grave, a- 
|. f din cauza terenului pe 0818 apar (alooolíioi, vârstnici eto.) 
e$t gi tendinței la neoroza gi aboodarea focarului pneumonie. 
" za ' Specii de Enterobacter habitează colonul normal. Determină 
» infeaţii ale trentusului urinar, ier le pacienți. ou deficiente e | 
apărării ο ο. gi infeojii baoteriemice, | | 
.$peoii de Serratia sînt saprofite larg ráspindite în mediul 
” - extern, Pot ana medicamentele injectabile, sistemele de ad- 
ὦ ministrare a aerosolilor. gi oxigenului fiind implicate, pe aceste 
căi, în infecții iatrogene variate: pneumonii, baoteriemii, 6ου 
enăotozinie după perfuzia unor soluţii contaminate. 


- 6 Bumiţi trei genuri sau specii ae baoili ooliformi (altele 


desi EET gi preoizaţi pentru fiecare oel pukio o in- 
feoyie are este mai freovent λαούς | 


Diagnosticul de`: laborator al infeotiilor ou baoi1i coliformi. 
Se examinează bacteriologic, în report ou localizarea infecției, 
` probe đe urină, spută, aspirat duodenal, puroi, sînge, 1.0.1. 

. Examenul direst microsoopis. Sînt semnificative olinic: 

- depistarea bacililor gramenegativ pe frotiul din probe 
necontaminate (1.5.r., puroi g,8.);. 

- asocierea ou jleuoocitele PNN a oel puţin 1ο baoili grem- 
negetiv/oímp miorossopiol pe frotiul din probe de spută ου ra- 
portul celule inflanatorii/oelule epiteliale rimi re 25. 

- prezenţa a oel puţin 1-2 bacili gram-negativ 2) un leuso- 
ott? /e$mp mioroseopie pe frotiul din probe de urină curate, prin- 
se în zbor din jetul mijlociu, în absența oe lulelor epiteliale 
souamoase şi bacteriilor din alte categorii microscopice, în spe- 
oial bacili gram»pozitic, oare traduo contaminarea vaginală a 
probei, | 

Izolarea baoililor coliforni se fane pe agar-sînge gi un m8- 

. à1u lectozat diferențial sau slab seleotiv, în cazul probelor de | 
materii fecale gi urină. Din urină, spută gi exsuâdatul plágilor 


ο... la cel puţin 100UPC/m1 spută, 
2 Corespunâe la oel puţin 107UP6/m1 urină, 


Semnifică satisfăcător piuria, adiaă eliminarea cu urina a pes- 
te 4οοοοο leucocite/or. 


-— 
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şi rea i este indicată. izolarea dintítativi. 

Semnificație olinioğ au bacilii ooliformi oare ἀρρᾶβθβο 105 
UFC/ml urină din jet mijlociu., Izolarea lor din sputá, din plăgi 
sau arsuri capătă semnifioatie olinioă dacă depágeso 106UFG/m1 spu- 
tă, 10?UFO/g de ţesut sau 10CUF0/ tampon din plăgi ori arsuri în 
oontextul asocierii bacililor gram-negativ ou PMN pe frotiul direct, 

| Semnificaţia baoililor ooliformi în ooprooultura pacienţilor 
ou boală àáiareioá aoutá este urmărită oînâ baoterii patogene clasi- 
ce (Shigella, Salmonella ş.a.) nu au fost depistate. Coliformii 
rezidenţi ai colonului se izolează curent în coprocultură. De ace- 
98» se testează oel puţin cîte 5 oolonii lactozo-pozitiv pentru: 

-identificarea prin reacţii de aglutinare a serotipurilor 
ἘΡΕΟ sau EIEC; testul Séreny (oherato-oconjunctivita cobaltului după 
inoaularea culturii în sacul conjunotival) pentru identificarea - 
tulpinilor BIEC este rezervat laboratoarelor de cercetare; 

- identificarea ETEC. prin diferite teste pentru depistarea 
enterotoxinelor: efectul oitopatogen în culturi de celule ovariene 
ale hamsterului de China, testul Biken (o. imunodubládifuzie radia- | 
18 direot în cultura baoteriană) sau testul ELISA. | 


«5 


e Preoizaţi ş 1 explicati oum 89 stabileşte semnificaţia 
glinică a Lon depistată în: o BE ae de urină din jetul 
| n1jlooiu, . ο pro de spută, 9 pro á de soaun âiareio. 


 Epideniologie. Infeotiile extraintestinale ou bacili coli- 
formi sînt înfeoţii. endogene . oare. presupun prealabila. oolonizare . » 
a suprafeţelor organismului (muooase, plăgi eto.) de către o tulpi- f 
nă ou potențial patogen ore scut. Colonizarea pacienţilor ou tul- 5 
pini de spital este o conditie importantă de riso. — M 
Dozele infectante pentru tulpinile ETSC gi BIEC, 10 6_108uzc, 
se realizează numai prin consumul unor alimente în oare 5,9011 
s-a multiplicat (toxiinfeotii alimentare) sau a apei ou oontamina- 9 
re feoală intensă (infeotii hídrioe). i 

; In investigaţie epidemiologiok & infeotiiior de spital ou ba- 
o11í ooliformi, o8 gi 8 Anfeaţiilor intestinale, gerotipul este 
cel mai important marker μα Tope: l d 


31. 1. ἃς. Grupul Proteus, Morgenells - 


Acest grup reuneşte enterobaoteriscee aia πε Γκετ care. 
produo fenilelanin-dezaminazk gi urează, Pao. parte, în cantitáti 
moderete, din miorobiot& indigenă a colonului. Se άν gi « oa 


€ 


i 
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gaprofiţi ai mediului extern. | 

Mai frecvent implicate în infecţii. ale plăgilor, ulcerelor 
cutanate, arsuri.or, infecţii recurente ale căilor urinare 18 pa- 
oienţi cu uropatii obstructive etc.) sint speciile de Proteus, 
P.vulgaris şi în speci-l P mirabilis, Acestea au un oaraoter de 
cultivare particular: invadează suprafaţa mediilor &agarizate ou un 
vă] fin, transparen', Antigenio, se împart $n serotipuri definite 
prin 55 antigene O gi 31 antigene H, Primele trei serotipuri (o1a- 
βίο numite Proteus OX) au $nrudiri antigenice ou riokettsiile 
(vezi Capitolul 38). | 

Diagnosticul de laborator al infecțiilor ou Proteus se oondu- 
o6. după aceleagi reguli 08 gi cel al infecțiilor ou bacili coli- 
formi. Pentru izolarea acestor bacterii din probe contaminate 
sînt necesare meâii care inhibă oaracterul invaziv al oulturii: 
medii ou săruri biliare sau tiosulfat de sodiu. Numai astfel se 
pot face aprecierile cantitative sau semicantitative neoe sare, 

Tratamentul antimiorobian al infecțiilor ou bacili coliformi 
sau ou Proteus, atunoi cînd se impune, trebuie oondus după rezul- 
tatele antibiogramei, Sînt utile antibiotice ou spectru larg sau 
aminoglicozide, în raport cu localizarea infecției., P,mirebilis 
este relativ sensibil la penicilină, ` 


€ Precizaţi ce oondiţie trebuie să îndeplinească mediile de 
oulturÉ destinate izolării cantitative sau semicantitati- 
ve a speciilor de Proteus sau izolării în ouitură pură a 

» baoteriilor din prelevate contaminate ou Proteus. 


31.1.4. Gonul Salmonella E ! AE AXA, 
 Struotura antigenicá. Antigenele O definesc peste 6ο grupe 
serologice de Salmonella numite ου literele mari ale alfabetului 
de la A la Z gi după grupa Z (antigen determinant 0:50) ou numere 
de 18 51 la 67. | . ' 
Antigenul H al salmonelelor are 2 spesificitäți codificate 
de gene diferite, care se exprimă succesiv realizând 0998 oe nu- 
mim variaţia de fază: faza 1 sau faza 2, Antigenele fazei 1 sînt 
numite ou literele mici ale alfabetului, cele ale fazei 2 ou oi- 
fre arabe, O cultură de Salmonella poate fi în faza l sau în fa- 
za 2 (culturi monofazice) sau, oa urmare a variaţiei de fază, 
poate să aibă celule în ambele faze (culturi difazice), Antigene- 
le H definesc în cadrul grupelor O peste 1500 serotipuri de Sal- 
monella, In.sohema de olasificare a salmone 18101 serotipurile 


Li 
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sînt înregistrate $n ordinea grupelor, iar în cadrul grupe lor. fn- 
ordines alfabetică a antigenelor H în faza] gi numerică a antige- 
nelor H în faza 2 (oonsultaţi tabelul 12-7 din Miorobiologia Pran- 
tic). Serotipurile au căpătat denumire binară degi numai un DNE : 
limitat sînt reounoaoute ca specii, | 
Cel mai important antigen K al salmonele lor este antigenul Vi, 
asociat ou virulenţa la S,typhi gi S,hirschfeldi. Prezenţa sa în - < 
cantitate mare împiedică aglutinarea prin serurile anti-0, | 
| Identificarea antigenică a unei salmonele se face prin reao- 
tii de aglutinare. 
Salmonelele care infectează omul se pot grupa în: (4) salmo- 
 nele su habitat uman (S typhi, S,paratyphi A, S, sohottmuelleri, . = 
 Sahirsohfelăi) gi (11) salmonele ou habitat animel şi frecvent u- l 
man | (Satyphimuriun, S,enteritidis, BS,enetum, S,gholerae suis gea) 


€ Comentaţi schema Kauffmann-White pentru olasificarea | 
antigeniocă a salmonelelor, - 
€ Clasifiocaţi sa Jmone 1919 după habitat, Bomplificaţi, 


Salmone loze le ολα λος .Salmonelele, bacterii invazive fesulta- 
tiv intracelulare, pătrund în organism pe cale digestivă gi deter- 
mină trei sindroame olinioe diferite: (i) febră enterică, (i1) en- | 
ferooolite, (111) geptioemii ου leziuni metastatice. | 


& Caraoterizati üalmone 1919 58 bacterii patogene, 
9 uniţi cele trei ainâroane cauzate de sa Imoag is. 


Febre le enţeriae sînt infeaţii sistemice care evoluează ci- 
0110 ου febră în platou, stare tificá, splenomegalie, erupție ou Ν 
 maoule lentioulare gi semne de suferinţă intestinală, Sint deter- . " 
minate de S,typhi (febra. tifoidă), S,paratyphi A, S,schottmuelleri 
S,hirsohfeldi (febrele paratifoide). Doza infeotantá este de oc& 
10"s&glmonele,. 

Satyphi traversează epiteliul intestinal întact, este oapta- 
tá de macrofage ou oare ajunge în ganglionii limfatici mezenterici 
Prin oanalul limfatţio toraoio determină o baoterienie tranzitorie, 
liohidată prin captarea baoililor de către celulele retioulo- 
enăoteliale din splină, ficat, măduva oaselor gi fomagiunile lim- 
foide ale intestinului gi altor organe (amigăale eto.) Aceste fe- - 
nomene au loo în perioada de incubație a bolii, care variază între 
7 gi 21 zile, în funoţie de doza gi virulența tulpinii infectante.. 

Multipliocată în sistemul xetiguloeendóte1iel, S„typhi gene- 
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 reazë doscăroăti baoteriemice. pe pároursül 23143 4 săptămîni de eL 


volufie a bolii» Embolii liímfatioe ou bacili tifici determină, 
spre sfîrgitul primei săptămîni de boală, macule roze pe abdomen, 
flancuri gi baza toracelui anterior. Numărul baoililor {44464 àin 


intestin oregte pînă $n săptămîna a 3-a a bolii, sursa fiină baci- 
πα ZI CEPE URI Rae nca ο c μη Mamei 
- 111 eliminaţi prin bilă, începând ou săptămîna a 258 de boală 


vei multiplioati în formațiunile limfoide ale intestinului gi e- . 


; 91 


liberati prin uloerarea acestora. Din săptănîna a 2-a a bolii ba- 
cilii tifioi se elimină gi prin urină. In săptămînile a 3-a şi a 
4-a a bolii pot să apară complicații, uloerarea plăcilor Peyer 
(hemoragii şi perforatii intestinale), focare supur&tive (osteo- 
mielite ϱ.8.), probabil printr-un mecanism de sensibilizare de 
tip IV. Progresiv, odată ou apariţia anticorpilor bacterioizi 
anti-O 18 sfîrgitul primi săptămîni de boală, HE tifiei dis- 
par din sînge, Ἢ 

= ihn convalesoentá sînt posibile re căderi: generate de dansi. 
oări baoteriemioce din focare profunde, Convalesoentii rămîn peri- 
oade variate de timp purtători sănătogi gi elimină bacili tifioi . 
prin bilă sau/gi urină, Paoienţii care rămîn ou colecisţită tifi- 


vă oronioá (mai freovent paciente oare contractează boala după 


vîrsta de 40-50 ani, oînă litiaza biliară este mai frecventă) e- 
limină baoili tifioi toată viaţa, Portajul urinar de durată sur- 


' vine oînăâ baoilii tifiei produc şi leziuni renale,- Pacienţii cu 


sohistosomiazá vezioală rămîn purtători, din cauza aderării basi- 


lilor tifioi la învelişul parazitului, 


9 Nuniţi cel putin 5 5 din etapele patogene tice ale febrei | 
tifoide ou semnificație în alegerea prelevatelor pentru ` 
diegnosticul baoteriologio al bolii şi portajului de 
bacili tifici. 

€ Preoizeti $n oe conâiţii, după febra tifoidi, ortejul. 
bacililor tifici este mai freovent, 


Enterooolitele salmone lozics apar ca igbuoniri epidemioe du- 
pă oonsumul unui aliment intens contaminat, sînt deoi toxiinfeo- 
tii alimentare, Mai freovent inoriminate în R.S.R. sînt S,Xyphi- 
murium, 8,oholera&e suis, S,enteriiidis, S anama, S,anatum, 
S,agona. Doza infectanti este de 100-108salmonele, Imbolnăvirea 
&pare dupá o incubație de 8-48 ore. Boala debutează bruso gi evo-- 
lusază aout pe parouraul a 1-3 zile ou greturi, vărsături, febră, 
soaune diareice, tulburări hidro-eleotrolitice gi ciroulatorii. ic 
Obignuit, infecția nu depăgegte limitele tubului digestiv, In oon- - 
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valesoentá, starea de purtător sănătos de Salmonella este de dura- 
tă relativ sourtí. | | 

Septicemii salmonelozioe au punot de plecare intestinal, Apar 
la paoienţi ου deficiențe ale apărării antiinfecţioase (sugari, pa- 
oienti supugi corticoterapiei ş.a.) La adult evoluează fără semne 
digestive. La oopii însă septicemia salmonelozică apare frecvent 
oa o complioaţie a unei gastroenterite., Cel mai freovent implicată 
este S,oholerse suis. Looslizári metastatioe (meningită, pleurezie, 
oSteo-mielitá, aboese viscerale ş.a.) sînt posibile. | 


€ Preoizaţi patru particularităţi (epidemiologice, patogene- 
tioe gi olinioe) ale enteroocolitelor salmonelozice utile în - 
alegerea prelevatelor pentru diagnosticul lor de laborator. 

LÀ iara ψ o particularitate a porţii de intrare care dife- s 
rențiază septicemia salmonelozioá de cele stafilooooice. E 


Imunitatea, Imunităţii celulare îi revine rolul major în dis- 
trugerea salmonelelor din citoplasma maorofagelor. Anticorpii bao- 
terioizi anti-0 au rol limitat: ohiar în prezenţa unor titruri mari 
au loo σθαξάθσ ale bolii în convalescentá, iar foştii bolnavi rí- ᾿ 
min imuni chiar după dispariţia acestor anticorpi. Anticorpii Igà 
secretori au probabil un rol în prevenirea infecţiei. Ἢ | 


e Precizati looul anticorpilor IgÀ georetori, a anţioorpilor 
IgM baotericizi şi 8 limfooitelor speoifio sensibilizate în 
imunitatea antitifoiăioă. Argunentaţi, per 


Disgnostioul de laborator al salmonelozelor . « Mt 
Diagnosticul baoteriologio. La pasientii suspecți de febrá en- 
terioă se efectuează: hemooulturi, meduloculturá (din máduva ster- 
nalÉ), coprooulturi, urooulturi. După 3 ore de la administrarea 
oloramfenicolului ganse le de izolare a baoililor tifici din hemocul- 
tură sau alte probe se anulează, singură medulocultura mai rămîne 
pozitivă încă 1-2 zile, De la oonvalesoenţi, pentru depistarea 
portajului, se examinează, repetat, materii fecale, bilă gi urină. 
In toxiinfeogiile alimentare se examinează probe de materii 
feoale şi alimente, iar de 18 pacienţii ou sindrom septicemio 2-2 
hemooulturi gi probe de puroi din focarele metastatioe abordabile 
punaţiei, l mE | 
Probele de materii 490816, sediment urinar sau aspirat duode- 
nal se însămînţează gi incubează 18 ore 18 3190 într-un mediu de 
îmbogăţire (bulion cu selenit aoid de soiu sau su tetrationet). 
Probele, oa atare şi după îmbogăţire, se epuizează pe suprafaţa u- - 


-. ὦ 
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95 
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nui meâiu laotozat selectiv pentru salmonele: agar-dezoxioolaţ- 
oiţrat, mediul Salmonella-Shigella (85) eto. Coloniile suspecte 
sânt identificate biochimia (consultaţi tabelul 12-5 din Miorobio- 
logie Practică) si entigenio prin reacții de aglutinare pe lamă 
5 ou seruri de referinţă anti-O gi anti-H (oonsultati tabelul 12-7 
mm àin Microbiologia Practioá). 


€ Enumeraţi prelevatele examinate pentru diagnosticul bacte- 
riologio al febrelor enterioe. Evaluaţi gansele depistării 
baoililor {14104 în fiecare din aceste prelevate de-a 
lungul bolii, | 

e Precizati prelevatul oare oferă cele mai mari şanse pentru 


depiatarea bacililor tifioi la pacienţi supuşi entibioti- 
coterapiei oarbe. 


€ Enumerati prelevatele examinate pentru depistarea purtáto- 
rilor sănătogi de bacili tifioi. 


e Enumeraţi prelevatele examinate pentru depistarea salmone- 


. lelor într-o izbuonire epidemicá de enterocolite şi 18 un 
ient ou sindrom septicemic. 


€ Evaluaţi intervalul de timp necesar pentru depistarea gi 
identificarea unei salmonele în materii fecale. Justificati 


Diagnosticul sSerologioc. Anticorpii apar către a 7-a zi de 
boală gi ating titrul maxim în săptămîna a 4-a. Aglutininele anti- 
O dispar după 2-3 luni de la vindecare, cele anti-H persistă ani 
àe zile. Se revoltează cel puţin două probe de ser la intervale de 
T-1o sile. ο ώς quidne o oregtere de οὐ) puţin 4x a 
titrului aglutinant în ο ul bolii, Pe o probă unică de ser ti- 
 Vruri ale aglu λαμιαδο &nti-O de cel puţin 1:16ο sânt sugestive 
pentru diagnostic, iar vele de 1:400 sînt aproape de certitudine. 
| Titruri peste 2:160 numai ale aglutininelor anti-H sugerează doar 
boala în antecedente sau o vaccinare antitifoidiok. | 
Aglutinine le anti-Vi sînt freovent prezente 18 purtătorii. 
4 eronici de S,typhi. Titruri de 1:10 sînt sugestive. Conoludentă 


este numai o oregtere a titrului sau titruri peste 1:40. 


y € Desorieti dinamica aglutininelor antitifioe O gi H. 
€ Numiti cele 2 oriterii prin oare stabilim semnificaţia 
alinică a aglutininelor antitifioe. 
€ Explicaţi semnificația prezenţei aglutinine lor anti-Vi. 


Tratament., Febrele enterioe şi septioemiile salmonelozice o 
impun terapia antimiorobiană, Antibiotioul de eleotie este oloran-. . 
fenicolul. Antibiograma trebuie praotioată sistematic, inclusiv 
pentru baoilii tifioi. Numai în caz de rezistență la oloramfeni- - 
8ο], antibioticele alternative sînt ampioilina gi biseptolul. An- 
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tibioticoterapis nu ésto  Andioatk în toxiinfeatiile: alimentare . sal= 
monelozioe care evoluează fără fenomene infecțioase sistemice. pen-. 
tru οἵ rămîne inefioientá gi, prin disbioza oreatá la nivelul 001o- 
nului, prelungeşte starea de purtător de Salmonella. ΄ i 


| € Numiţi antibiotioul de eleotie pentru terapia | 
e Preoizaţi antibiotioele. Metis pent u erepta febres vizeze 
.tifoide ou tulpini rezistente 18 oloramfenicol. - 
€ Stsbiliti relaţia benefioiu-riso pentru antibiotiooterápis 
toxiinfeaţiilor alimentare κας iie det dace ου 


d 
Epidemiologie. “Sursa de infeoţie: pentru febrele enterice este 
umană: bolnavul sau purtătorul sÉnÉtos. In alte salmoneloze sursa 
poate fi umană sau animală, Transmiterea febrelor enterioe se face 
prin apă şi alimente: contaminate cu materii fecale sau urină, Ali- 
mentele incriminate în. toxi infecțiile alimentare salmone 10zice | 
(oarne, lapte, ouă) pot fi contaminate direct de la sursă (animale 
bolnave sacrificate. în faza bacteriemioá a infecţiei) sau pe par- 
sursul procesului tehnologio (oontaminarea caroaselor animale ou 
vontinut intestinal, contaminarea prin muşte, prân mîinile purtá- 
'*orilor feoali sau urinari), Purtătorii urinari de S.typhi sînt 
mai perioulogi decît oei biliari dat fiind cá mictiunea este mai 
frecventă decît defeoarea. Receptivitatea pentru febrele entezice 
gi pentru toxiinfeoţiile alimentare este generală, j 
Profilaxie. Măsurile nespecifice (vezi Capitolul 21. 1. 2. ΣΑ 
Profilaxia specifică este posibilá numai pentru febra tifoidk. Se 
vaoninează seleotiv: persoanele care călătoresc $n zone hiperende- 
mice de febră tifoiăă, oolecţivităţile expuse riscului infecției 
(gantiere, zone calamitate ş.a.) Utilizare. mai largă are vaccinul 
inactivat. Proteoţia vaooinatilor este realizată în în proporţie de 
75% pentru o durată de: „aproximativ 6 luni. 


(€ 


η 


ES 


is 


e Nuniti asia de Anfeaţie pentru: febrele PM ente- . 
rooolitele salmonelozice, septioemiile salmone lozice , * 
€ Precizaţi căile de transmitere 8 galmone loze lor. 
© Comparaţi reoeptivitatea la febrele enterice, enteroooli- 
tele gi septioemiile galmonelozioe. 
9 Precizaţi locul măsurilor specifice în profilaxia salmone- 


lozelor, 


|  Bhigelele sînt enterobaoteriacee ον. ο αν. 


RUE fermenteazá glucoza gi alte zaharuri fürü producere de gaz. 
 (eonsultagi tabelul 12-5 din Miorobiologia Preotii); Habiteaz 
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intestinul omului şi maimuţelor oa agenţi etiologioi ai dizenteriei 
baoilare, Pe baza caracterelor biochimice gi a Bpeoificitátii an- . . 
tigenului ο, $n cadrul genului Shigella au fost delimitate 4 specii: 
. s,aysenteriae, S,.flexneri, S.boydii gi S,sonnei. Μπι. 
Patogenitate. Shigeiele sînt enteroinvazive, penetrează gi se 
înmulţesc în enterocit. Serotipul 1 de S,üysenteriae, bacilul Shi- 
ga, produce o toxiná proteică neurotropă, 0818 imprimă o gravitate 
deosebită îmbolnăvirii. i ls. 
Infecția. Pátrunse în organism pe cale digestivă, chiar în 
doze de lo-200 bacili, shige le le provoacă, după o incubație de 2- 
4 gile, ο enterooolită infecțioasă acută: dizenteria baoilará. Mu- 
coasa colonului gi ileonului terminal este conge stivă, edematiatá 
şi anfiltraetá. Mioroaboese gi ulceraţii acoperite ou false membra- 
ne formate din fibrină, leucocite PMN, hematii, resturi celulare 
gi bacterii sînt digeminate cu o densitate mai mare pe mucoasa rec- 
' &ului.gi colonului sigmoid. Bolnavii au febră, toxemie sistemică, 
dureri abăominale, tenesme (spasme rectale) gi scaune mucogangui- 
nolente în oare examenul miorosoopio depistează o reacţie inflama- 
torie ou PMN, Boala evoluează spre vindecare spontană în 2-5 zile 
la majoritatea pacienţilor. Evoluţia este mai gravă la copii şi bă- 
tríni din cauza dezechilibrului hidro-eleotrolitic. Vindecarea mi- 
_arobiologică urmează ourínd după cea olinică. Numai puțini pacienţi 
rămîn purtători cronici cu recurente ale bolii. Ἢ d 
Imunitatea antidizentericá este specifică de tip şi limitată 
în timp (oca 1-2. ani). Rol major au anticorpii IgA secretori. 


è e Nuniţi cele 4 specii de Shi lle gi precizaji-le habitatul. 
( . € Descriíeti patogenia. fra ELI diareio dizenteriform. E x- 
pon relaţia dintre leziuni şi simptome le sindromului. 
€ Descrieti şi explicaţi aspectul maoro- gi microscopio al 
. soaunului dizenterie, i 


1 | . 9 Explicaţi de ce gerotipul 1 de S, dygenterios determină 
" îmbolnăviri mai grave decît celelalte igele. 
€ Numiti anticorpii care asigură imunitatea antidizentericá. 


Diagnosticul de laborator, Se examinează scaunul diareio. 
| Coprocultura& pentru izolarea bacililor dizenteriíoi se face pe m- 
dii seleotive (mediul 88, agar-dezoxicolat-oitrat eto.) Sansele 
de izolare cresc dacă ge selectează din soaun gi 88 însămînţează 
flocosnele mucopurulente decontaminate prin spălare în soluţie 
salină izotoná, Mediile de îmbogăţire nu sînt utile, Coloniile 
suspeote sînt repicate pentru identificare biochimică şi prin 
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reacţii de aglutinare pe lamă ou seruri anti-O de referinţă, 

Iratamentul antimicrobian al dizenteriei, rezervat cazurilor 
grave, este grevat astăzi de rezistența plasmidioă a shigelelor, 
Antibiotioele de eleotie sînt: sulfamide nerezorbabile , biseptolul, 
tetraciclinele, ampioilina. Freovent, antibiotiocoterapia prelungeg- 
te starea de purtător oonvelesoent de Shigella. Asociația trime to- 
prim-sulfametoxazol dá încă rezultate bune vip un procent 
ridicat de vindecári bacteriologioe, 

Epidemiologie. Sursa de infecţie este bolnavul gi purtătorul 
sănătos. Infecția se transmite prin apă, alimente cu contaminare 


fecală. Doza infeotantá fiind foarte redusă, infeotia se transmite - 
şi prin mjini contaminate. ο. este generală, mai mare | 


la copii decât la adulti, 


Profilaxia inolude măsurile impuse: de orice boală cu πμ 


tere fecal orală, Profilaxia specifică se poste realiza, cu efici- 
enţă limitată le cîteva luni, prin vaccinuri atenuate administrate 
oral în mod selectiv (colectivități ἆθ sopii etc. ) 


9 Desorieti etapele diagiostioului. bacteriologie al éizente- 
riei baoilare, Precizati intervalele de tim p necesare, 

© Numitgi două probleme ou oare ne oonfruntám in tratamentul 
antimicrobian al dizenteriei. 

© Precizati sursele de inféotie în dizenterie, 

9 Comparati doza infectantă a shigelelor ou cea a typhi gs: 

a salmonelelozr implicate în etiologia φας. | 

© ipreciaţi oum se reflectă aceste diferenţe în î transmiterea 
infecțiilor respective. . - 

€ Caracţerizaţi vaooinul: antidizenterio: tip de vaeain, mod 


şi oale de administrare, ο ο. 


31.1.6, Genul Yersinia ji : 
| Yersiniile sânt bacili grem-negativ ou Ràménsluni: reduse de 


0,5-1/1-2 Μπ. In frotiuri din produse patologice se colorează bi- 


polar, In oulturi vechi devin polimorfi. Y pestis a este -3mobili, 
YXipsendotuberoulosis ei Y.enterooolitios sînt mobile, Cer numai . 
. $n culturi dezvoltate 18 22-30 Og. Toate oele trei spec: i au habi- 
tat animal. Omul este infectat accidental, 


| Y,enterooolitioa, yersinie mai freovent implicată în infeo-. 
{44 ale omului, este găzduită de numeroase specii animale, Cu fe- 
oalele se ráspindegte în mediu unde contaminează solul, apa, ali- 
mentele. Surse de infeoţie semnificative pentru om sînt poroinele 
gå bovinele. Produce o enterotoxină termostabilă asemănătoare ou 
cea ΗΕ τ Ε,οολᾖ. Cel mai freovent pătrunde în organism pe 


(e 
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reacții de aglutinare pe lamă ou seruri anti-0 de referință 
Tratamentul antimicrobian al dizenteriei, rezervat inst 
grave, este grevat astăzi de rezistenţa plasmidiok a Bhigelelor 
Antibiotioele de eleotie sînt: sulfamide nerezorbabile , biséptólol 
tetr&ciolinele, ampioilina. Frecvent, antibioticoterapia pré ΗΝ 
te starea de purtător oonvalesoent de Shigella. Asooiaţia trimeto- 


prim-sulfametoxazol dă încă rezultate bune asigurînă un procent " 
ridicat de vindecári bacteriologioe, | 
Epidemiologie. Sursa de infecţie este bolnavul gi purtătorul 


sănătos. Infecția se transmite prin apă, alimente cu contaminare 

fecală. Doza infeotantă fiind foarte redusă, infeotia se transmite : 

şi prin mini contaminate, Receptivitatea esté generală, mai mare 

18 copii àec$t la aâulţi, das 
Profilaxia include măsurile impuse de orice boală cu transmi- 4 

tere fecal orală, Profilaxia specifică se poate realiza, cu efici- ; 

ențě limitată la cîteva luni, prin vaccinuri atenuate administrata 

oral în mod selectiv (colectivități de copii etc.) | 


€ Desorieti etapele diagnosticului bacteriologic al dizente- 
riei bacilare Precizaţi intervalele de timp necesare, 

9 Huniţi âouă probleme ou oare ne vonfrunţăn în tratamentul 
antimicrobian al dizenteriei. | EXT 

9 Precizati sursele de inféotie în dizenterie, 

9 Comparati âoza infectantă a shigelelor ou 068 a S.t phi şi 
a salmonelelor implicate în etiologia enteroocolitelor, 

9 ipreciaţi cum se reflectă aceste diferente în transmiterea 


infecțiilor respective. -. | 
€ Car&oterizsti vaccinul antidizenteric: tip de vaccin, mod E 


gi cale de administrare, eficienţă, 


21.1.6, Genul Yersinis A ri fin | Pas | | 
Yersiniile sînt bacili gram-negativ ou dimensiuni reduse de 
0,5-1/1-2 Mm. In frotiuri din produse patologice se colorează bi- ᾿ 
„polar. In culturi vechi devin polimorfi., Y,.pestis este imobilă, pi 
Y.pseudotuberoulosis şi Y,enterooolitios sînt mobile, Cer numai . 
în oulturi dezvoltate la 22-3000, Toate oele trei specii au habi- 
tat animal. Omul este infectat aooidental. T "I 
Y enterocolitica, yersinie mai freovent implicată în infeo- 
tii ale omului, este găzduită de numeroase specii animale. Cu fe- 
oalele se răspîndegte în mediu unde contaminează solul, apa, ali- 
“mentele. Surse de infeoţie semnificative pentru om sînt poroine le 
g4 bovinele. Produce o enterotoxinü termostabilă asemănătoare ου 
cea produsă de E ocoli. Cel mai freovent pătrunde în organism pe 
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oale orală gi determină infecţii aparente (enterocólite, adenite. 


'mezenterioe) sau inaparente . La persoane le imunodefioiente ! infeeyis 
pete: evolua septicemio. 


Y.pseudotuberculosis infeoteazá natural păsările, Potítifarelo 


3 gi m animale, Infeotarea omului este aooident&lá 64 se produce 
predominant pe cale orală, Determină 1πρ]108χ1 mai importante ale 


sistemului limfatio.'ntestinal gi mezenterio decît Y.enteroeolitioa 
( forme pseuăoapendiculare ) . Evoluţia Beptioemioá este posibilă, 
Infecţii cu Y,enterocolitiog gi Y ,pseudotuberoulosis prin alte 
porţi de intrare sînt rare:  dnfeoțti ο a ο apes 


urinare 8.8. 


T Pentru i d 899 ορμή materii fecale, ve aut apendi- 


cular. sau ganglioni mezenterici recoltați intraoperator, hemosul- 


turi, Examenul microscopie al amprentelor de ţesut este rar pozi- 
tiv. Izolarea din probele contaminate se face pe medii selective 


.laotozate.. Coloniile suspecte sînt identificate biochimie gi prin 
erc d de. ,aglutinare. Diagnosticul serologic este posibil. 


. Tratamentul- antimiorobian este indicat în formele "T 


` In enterite nu este necesar. In restul formelor '8e aâministrează ` 


în raport ou starea oliniok a paoientului, Antibiotice utile în tra- 
&ementul acestor yersinioze sînt: aninoglioozide, tetraoieline, 


| diosa. biseptol. ο 


9 Nami ţi eie. două . Bpecii "m Yersinia ‘izolate n sana europea-. 
ὃν ὃ nÉ. Precizaţi habitatul lor na » calea mai frecventă de . 
RS femi a: M ed. ". 2er “sindroane 9111198 τε θα είς, : 


το... agentul etiologio el πρώτα. sau ΠΝ pareastează 


ilem sălbatice: gi. eotoparaziţii acestora, 


.OultivÉ pe medii uzuale, 18 temperaturi între -2 gi 4500, ορ». 


Ἔα. le 27-28?C, Colonii mici. de 0,1-0,2 mm devin vizibile de abia 


după 2ο ore de incubare. In bulion. formează floooane care lasă ma- A 


, 4111 sler, 


-La adăpost de c magie solară supravia juiegte pînă 18 trei 


. luni $n spută, oinci săptămîni în dejectele puricilor infectați . 
m peste un an în solul contaminat din galeriile 'xozătoarelor. 


YX,pestis este o bacterie facultativ intracelularàá, invazivá . 


„gi toxigená, Două antigene somatice, antigenul V (proteio) gi V = 
' (14poproteio),. oonferă tulpinilor virulente capacitatea de a se — 


multiplica în maerofage. ' ο  toxini δν ος 1 táhibk respirația ! mito- 
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.eonáriilor de opes " şobolan, Antigenele de virulență. sînt sin- 
tetizate numai la 37°C, temperatura de multiplicare in vivo; ᾿ 
Pesta evoluează n zone biogeografice limitate (focare natura- 
le - „pesta sălbatică") oa infeotie aparentă sau inaparenţă a roză- 
toarelor sălbatice, Intre rozătoare infeoţia se transmite prin pu- Mig 
rici.gi, posibil, prin solul oontaminat al galeriilor, Episodis, 
oînd populaţiile de rozătoare sălbatice se interpătrunā. ou cele. . 
peridomesţice, infecția pátrunde. în biotopul üomestio (pesta nåo=. E^ 
estică"). Sobolenii feo o infeaţie mortală, Omul este implicat ao- 
cidental, eínd pătrunde într-un focar natural (vânători g.a.) sau Ἢ 
$n cursul unei epizootii de pestă domestică. 

. €$nà Y,pestis pătrunde în organism prin înțepătura pustesiut. 
boala are o incubație de 2-6 zile, Înfeoţia se extinde la genele. 
nii limfatici regionali (mai: frecvent inghinali sau axilari) care 
sînt pringi într-un prose de adenită ou periadenită hemoragică: . - ZEE 
bubonul pestos. Prin limfaticele eferente şi. oanalul toraoio beo- ` 
teria pătrunde în sînge, oare o vehiculează în splină, ficat, pul- 
moni, sistemul nervos, tegumente g.8. unde determină inflamații he- 
moragioe οὐ focare de neoxozá, Uneori bubonul se necrozează gi su- 
purează. In aceste cazuri infecția se limitează la etapa gangliona- 
ră, Cînă Y,pestie ‘pătrunde în organism pe cale respiratorie. àe ter- 
mină, după o incubație de 3-4 zile, o bronhopneumonie gravă, care, 
fără tratament preooce, este mortală în mai puţin de. trei πμ. 

Imunitatea antipestoasă este umorală şi oslulară,. 
Diagnosticul de: laborator. Se examinează hemoculturi, aspira. 
ul din bubon sau sputa, Frotiul din serozitatea bubonului sau spu- 
tă, colorat Giemsa sau imunofluoresbent, permite un diagnostio ra- 
piă. Y,pestis se izolează pe madii de. cultură sau prin inoculare 
le goarece, ládentifioerea preliminară a izolatelor se face pe baza 
caracterelor de cultură, a sensibilităţii 18 baoteriofagul anti-- | 
pestos şi prin aglutinare ou ser apecifio antipestos. E xamenul ul- A^ 
terior al oaraoterelor bioohimioe confirmă identitatea izolatelor: 
Manipularea probelor, culturilor şi animalelor inooulate trebuie 
fÉcutÁ ou preocauţii Bpeoiale de securitate din oauza oontagioziti- . 
tii bolii. Examenul serologio permite un diagnostio loial ΝΟ 
ou interes numai pentru epidemiolog. Ἢ | 
 Tratamentul antimiorobian în pestă trebuie aplicat de Fes 
Antibiotioul de eleotie este. ST ERploES Bin. Se peste peaurge- με la. 
tetranioline | gau oloramfeniool, E DU 
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da evul mediu pesta a determinat pandemii cu zeci de milioane 
de morti. Astăzi infecția s-a restrâns în focare naturale din Asia, 
- Africa gi America ou izbuoniri epidemioe limitate gi accidentale. 
^ Vaccinarea antipestoasă ou vaccinuri inaotivate prin formol 
sau atenuate asigură imunitate oere nu depágegte oinoi luni. Chi- 1 
mioprofilexia ou tetraoioline în oonjunoturá epidemică a dat rezul- 
tete bune prevenind ehier transmiterea aerogenă a infeotiei de la - 
pacienţi ou pestă pulmonară. . F NO μα κο 
hà e Precizaţi habitatul natural al Y „peatis. tes d tat E 
9 Caraocterizaţi Y,.pestis prin factorii de patogenitate, 
€ Numiţi sursele de infecție în pestă. - . ή 
€ Desorieţi posibilităţile de transmitere a pestei la om. ` 


€ Desorieţi cele două forme clinice ale pestei in report cu 
= PM de intrare & infectiel. i 


numerați prelevatele oare se examinează pentru diagnosti- 
t. oul de laborator al pestei. Precizati etapele acestui dia- 
i αἳ gnostic; subliniaţi gi explioaţi perticularitüátile. . 


| 31.2. GENUL PSEUDOMONAS 


. Acest gen reunegte bacili gram-negativ mobili, nefermentativi, 
gare produo pigmenţi hiărosolubili àifuzibili în mediu. Sînt sapro-. 
. fiţi ai mediului extern freoventi în ecosistemele marine, în apele- 
"de suprafaţă gi reziduale, în sol gi pe plante. P,seruginosa, numit 
gi bacilul. piooianio , eBte freovent izolat din intestinul şi de pe. 
tegumentele persoanelor normale gi este implicat, mai frecvent decît 
alte epeoii de Pseudomonas în 1190/43 ale omului. ^ — μ᾽ 
. Besilul piooianio cultivă aerob, la temperaturi între 5 gi . 
4290, Nepretentios nutritiv, oregte gi în apă distilată (1), Aceste 
caractere, alături de rezistenţa naturală sau dobândită la multe . 
substanţe antimiorobiene, explică posibilitatea dezvoltării baoilu- 
lui piooianio în medicamente -oontaminate, inclusiv în oele oonser- 
vate la frigider (sînge, plasmă eto.) Pe agar nutritiv, àupă 24 
ore àe incubare. la 3190, formează colonii mari, nai freovent 5, 
uneori R, mucoide sau gelatinoase. Cultura are luciu metalio şi 
degajă o aromă oaracteristioá, 0oloniile,exoeptînă variantele mu-. 
coide gi gelatinoase, sînt pigmentate în verde-albüstrui, mai rar | 
în rogu-brun, Progresiv, pigmentii colorează gi mediul de cultură, 
τ P, aeruginosa este mult mai rezistent decît -alte bacterii în .: 
formă vegetativă la acțiunea radiaţiilor ultraviolete. Moare după . 
i ο oră ia 5590 căldură umedă, Este rezistent sau & devenit rezis- 
| &ent la oonoentraţii uzuale ale unor antiseptice gi dezinfectante 


A τος.---νς-. 
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ou nivel jos. de eficienţă. 


. € Humiţi. 0o01 puţin cîte 2 oaractere de cultură 1 
cele mai utile pentru identificarea πμ etap 
(11) explică implicarea sa freoventă în infecţii iatrogene. 
e rii de mediu. sensibilitatea bacilului PRISMA la faoto- 3 
h e me ue. . . i 1 


: Bacilul piooianio este o ὑπ μον o tatii dară 
îşi manifestă potenţialul patogen numai în conditiile unor defici- 3 
ente 100819 sau sistemice ale apărării antiinfecţioase, Eohipamen- 
tul de patogenitate este variat: pili, glioooaliz, enăotozină, an= 
tigen O, proteaze (elastaze, colagenaze g.a.) O exotoxină inhibă απ 
sinteza proteică ἆθ manieră similară οι toxina. aifteriok, dar are. 9 
struotură gi receptori celulari diferiţi, | îi 

. Pe baza ui arterială ο ευ pay individualizate 22 serogrüpe de | 
P aeruginosa., EET. 2 
In spitalul modern . Petit mne a devenit ο aro avotită μπας " 
de infeotie. Rolul etiologio al acestui saprofit- condiţionat pato- 
gen s-a extins la infeotii ale celor mai variate organe. Coloniza- 
rea mucoaselor gi tegumentului la gazde ou deficiente. ale apărării 
antiinfecţioase este prima etapă în Μ΄ dafeottidor : 196819 
sau invazive. ου „aeruginosa. 
jii “Anticorpii antilipopolizahariă, aztiproósase. "m να 
„protejează fes. de. efeotul letal al infecției: ou bacil pionianio, p 


-0 Enumerati einoi faotori de patogenitate ai bacilului pio- 


cianis. us " 
e Numití cel puțin oinoi motive oare "expltok implicarea lar- i 


„gă a baoilului DM. in infectia de spital modernă. 


"t 9 
, "Isolerea: şi identifioarea bacilului 'piocianio din produse pa-  . v 
tologice este în general facilă. Mai dificilă este demonstrarea 
semnificației olinice a izolatelor din. prelevate normal contamina- 


te, Diferenţierea bacilului piocianic de contaminare sau coloniza- 
re de cel infectant se face pe baza aceloraşi oriterii ca gi pen- 
tru baoilii ooliformi: demonstrarea asocierii semnificative ου 
procesul inflamator. | 


` Tratamentvul Anfeotiilor ou IEE trebuie monitorizat 
prin anţibiogrană şi. controlul nivelurilor antimiorobiene în umori. 


Niveluri baoteriostatioe serice peste 118 asigură vindecarea la 
βοΐ din pacienții ou infecţii bacteriemioe. Baoilul piooianio este 
natural zesistent, la "n antibioticelor uzuale Antibioti- 
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oe utile în terapia infesţiilor ou bacil piooianie eint: unele. pe- 
níciline de semisintezü (oarbenioilina, tioaroilina, azloocilina, 
piperacilina, temooilina) , oefalosporine de semisintezá (cefsulod!- 
nul, oefoperazina, cefotaxima), aminoglicozide (gentamicina, tobra- 
mioina, emikaoina), coliatina, Vacoinoţerapia ou vaccin antipiooie- 
nic polivalent este indicată la bolnavii ou arsuri, iar ou vacoi- 
nuri monovalente la pacienţii ou infeoţii piocianice la nivelul 
căilor respiratorii, Le pacienţii ου arsuri grave vaccinoterapia 
trebuie asociată ou seroterapia prin administrare de ser hiperimun 
antipios 48010, 

Profilaxia specifică se realiseask prin: (4) imunizare activă 
ου vacainuri antipiocianice polivalente, corpusculare sau pe bază 
àe lipopolizahariă, indicate electiv la pacienţii imunoreactivi | 
din serviciile de terapie intensivă sau cele pentru arsuri; 

(41) imunizare pasivă ou ser imun polivalent administrat intravenos 
sau imunogiobuline - administrate intramuscular la pacienţii cu ar- 
suri grave sau imunodefioienţii spitalizati. MR 


& w—Q gum n poate fi stabilită sanera eliniok a 
bacilului piooianic depistat intr-un prelevat patologic. 
€ Precizaţi indicațiile vacoinului ei i ale serului uMperimum. 

| ο... T i 


31. J YIBRIONII- 


ERROR GER, 


„Specia reuneşte. două biotipuri nolerigene , cholerae p^ ... 
gi mai multe biotipuri neholerigene, dintre oare unele- pot deter- 
mine 18 om sinådroame diareice benigne- (biotipul proteus). - 

Omul, bolnav sau purtător sănătos, găzduieşte biotipurile ho- 
lerigene; crustaoceele gi molugtele comestibile apar 08 o gazdă po- 
sibil. Biotipurile neholerigene sînt prezenţe $n. $ntestinuX omu- 
lui 64 unor animale (freovent păsări), TAS | 

Sân vibrioni fini de 0,5/1,5-3 Mm, nonotrichi, foarte nobili, 
nesporulaţi, gram-negativ, Prin suboultivare in vitro iau forme 
bacilare asemănătoare enterobaoterlaoeeloP. . 

Cultivá pe medii uzuale, optim la 37 ορ gi pH 8,0, preferen- 

T în aerobioză, Capacitatea de a cultiva la pH aloalin (pînă 
9,5) foloseşte. pentru prepararea | mediilor de transport, imbo- 


MM gau izolare, In condiții optime, după, 3-6 ore de 18 zm 
minare mediul lichid devine opalescent, freovent ou un văl 
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15 


la suprafaţă, Pe medii solide. νὰ 18-24 ore. la 37°C,- formează οο- 
lonii mari (1-3 mm diametru), S, -transparente , ou irizaţii verzi- 

albăstrui sau rogu-bronz 18 nuari oblioă. ὕπο 19. tulpini for- | i 
mează aolonii opace, - coni νι dcc mE the 014 


e Numiti vibrionii hole tai gi preoisati-le habitatul, 
e Precizati caracterul de cultură ou οὐ19 mai AREE impltew- à a 
iii in practica depistării Vaoholeree. > κο a 


V„choleree fermenteazá manoza gi saliaross, | ads. hu SECO TAS 
Biotipurile holerigene cultivate în apă peptonată ou. concentraţie 
adeovată de triptofan şi nitrați produo indol gi reduc nitrații in 
nitriti. Acidul sulfurio adăugat 18 o asemenea cultură âă o oulos- 
re roşie (testul rogu holera sau reacţia indol-nitroasă), | | 

Z puşi la lumina solară gi deshidratare vibrionii holerigeni 
mor în 10-19 ore. La pH 6,5 oregteres încetează iar la pH 5, 8 mor. 
"er după 3o min. la 56?C căldură umedă. Sînt foarte sensibili la 
^szinfectantele uzuale, Supravietuieso cel puţin 5-10 zile în apa 
rîurilor, lacurilor, în apa de mare, în noroi. 

Majoritatea tulpinilor speciei Y,oholerae se Ere $n 6 
grupe antigenioe O. Grupul 0:1 ouprinâe în exclusivitate vibrionii 
zolarigeni, Deci tulpinile oare aglutinează ou serül anti-0:1 apar- 
jin biotipurilor. holerigene , iar 08619 sare nu aglutinează ou acest 
ger biotipurilor neholerigene (vibrioni neaglutinabili Bau, abre- 
viat, vibrioni NAG). La biotipurile holerigene au fost desorisgi 3 


factori &antigenioi Ὁ ο) specificitate de tip: A, B gi C. Pe baza - 2 
lor vibrionii holerigeni se diferenţiază în 3 serotipüri: Ogava 
(AB), Inaba (4C) şi Hikojima (ABC); | . οκ δα Ew Ee 


* μερες sensibilitatea Y, akara la factorii: de. mediu 
e bzxpliosti denumirea âe yibrioni: NAG. 


 Petogenitutes gi infeatia. Holera este o toztintooţie intes- 
inală acută a omului. Vibrionii holerigeni pătrund în organism .. 


pe oale orală, Cei care "dépügeso bariera acidă gastrică oolonizea- 
ză intestinul subţire, Doza infeotantă, determinată pe voluntari, 
este de ordinul 10 8.10 vibrioni, După neutralizarea acidității 
“gastrice su ο g bicarbonat de soâiu doza infectantá scade la mai 
puţin de 106vibrioni. Boala apare după o incubație sourtă de 1-6 
gile. Yibrionii holerigeni elaborează o enterotoxină şi o muoina- 
să care "aepolimerizeazk glioooalizul intestinal gi. favorizează. 


ε΄ usul tozinei la enteroeit. e 
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“toxina  holoriak, este ο sli enouodă sună poirp la τὰ formată dintr-o 
subunitate A gi patru subunități B, Subunitetea A este un activator 
SUM. adeniletoiolazei gi este. slab imunogená, probabil datorită simi- 

να structurale ou ο proteină self, aotivator fiziologic al 
enzimei. Subunitatea B, numită gi holeragenoid, are afinitate pen- 
tru receptorul gengliozidio GM] de pe membrana enterooitului, Ac- 
 &iverea adenilstoiolazei oxegte ocnocentreiia de adenozin monofosfat 
0101io din enterooit, Aceasta. declangează hiperseorejia de C1" şi 
apă în lumenul intestinal cu inhibarea rezorbţiei Ha', Distensia 
anselor intestinale prin soluţia hiâroeleotrolitică determină un . 
sinürom âiareioc acut care evoluează fără febră, fără toxemie sis- 
temich, fără dureri abâoninale gi fără reacție inflamatorie în mu- 
᾿ 50888. intestinală. Soaunul fluid conţine numeroase floooane rizi- 
. forme rezultate din extéotelim). intestinal. sub sotiinge. ο 
vibrionilor holericei. : ’. 00 
Pierâerile hiároeleotrolitioe pila: scaun i vărsături sînt e- 
norme (litri) gi. ameninţă viaţa bolnavului, Fără reeohilibrare hi- 
e adecvată, mortalitatea în. holeră oscilează între 
50 şi Bof . Dacă pierderile hidroeleotrolitioe sînt ο 
„boala evoluează spontan către vindecare în 5-6. zile, pw 
d  Imunitste& antiholerică- este tranzitorie: cea So fe στον de 
. &reoeres. prin boală nu. depăşeşte doi ani, iar cea prin. vaocinare 
P gase luni, Rol proteator. ὁ au anticorpii 1g seoretori. - m. 


e Bumiti 2 factori de ενας al ibriónilór bólesisshi. 
Φ Precizaţi doza: infectantá a vibrionilor: holerigeni şi un 


εκ 2n factor care o influienteazá profund. 
“A Desorieti patogenia holerei. E xplioaţi 'agpeotul soaunului. 
h 7 9 ΠΠ a oria wv το... ορ anti- 
| . holerieci. p 


Diegnosticul de leborator o ate în μις | aiteiiilgié: 86 
 exemineazÉ scaunul diareio, Examenul. direct miorosoopic al prepa- 
vatului între lamă gi lamelă atestă absența reacției inflamatorii 
gi prezenţa & nume rogi vibrioni foarte mobili. Floooane riziforme 
din scaunul diereio sînt însămînţate în paralel pe ο placă ou mee 
diu seleotiv (agar ou tioaulfat=oitrat-bilă-suoroză) gi într-un 
mediu de îmbogăţire (apă peptonată alcalină ou pH 9,0). Coloniile 
suspecte apărute. în primooulturá sau în suboulturile seriate, 18 
6 ore,din mediul de îmbogățire sînt identificate prin reaoţia de 
 aglutinare pe lamă ou ser antiholerio diluet 1:100. In caz de 8- ^ 
glutinare. pozitivă, un diagnostio. preliminar de holeră (suficient 
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in scaune tură epidemică) poate fi stabilit până în 24 ore. Urmea- 
ză confirmarea bioohimiol, identificarea biotipului şi serotipului, 

Tratamentul holerei impune în prima urgenţă reechilibrarea hi- 
âroceleotrolitiocă a pacientului, Medioatia antimiorobianá este uti- 
lÉ, Antibiotioul de eleaţie: oxitetraciolina, In oaz de rezistentá 
la tetracicline se resurge la oloramfeniool sau furazolidonă, 

Sursă de infecție sînt bolnavii gi purtătorii sănătoşi. Hole- 
ra sa transmite prin apă gi alimente contaminate fecal, Cel mai ex- 
puşi la infecția manifestă sînt persoane subnutrite, bătrînii gi 
copii, pacienţii ou hipoaciditate gastrică. In general, proporţia .' 
dintre infectați gi $mbolnáviti este de 4:1 în infectiile cu bio- 
tipul gholerae gi 36:1 în oele ou biotipul eltor. - | ^ 

. V&ocinul antiholerio inaotivat prin cáldurá asugură ος 
à 4o=80% din vaooinaţi pentru o perioadă de 250 luni. | 


8 priză! je e tape le diagnosticului de Tábòtator al μη a 
aprep aţi intervalul de timp minim ne ce sar acestui diagnos- 


9 Preetzal 0916 două imperative ale tratamentului holerei, 
lerarhizaţi-le. afa £2 MUR pă 


21.3. 2. Genul Campylobacter 
τε Acest gen cuprinde bacili $nourbati tn formá de virgulă sau 


S, grem-negativ, monotriohi, foarte mobili, mioroaerofili, relativ 
 difioil de izolat gi idenţificat, Unele specii ale genului sînt 
comensale nepatogene ale cavității buoale, intestinului şi muooa- . 
sei genitale ale animalelor sau/şi omului, Altele sînt mai adapta- 4 
te la viaţa parazitară şi determină infecţii ale îninalo ge dóme S- | 
tioe accidental. transmise gi. 18 om. m 
C,)ejuni şi C,0011, specii termofile, care în jrimosulturi- se - " 
dezvoltá numai la 42-439C după o incubare de 48 ore, pot determina. 
la om enterocolite. Le persoane ou deficiențe imunitare, la aloo- 
01191 gi diabeţioi, C, fetus a fost semnalată: oa o cauză. a unor in- 
966641. baoteriemioe,. endooardite, meningite 6.8. Pentru izolarea 
din fecale se foloseso medii selective ou polimixiná, vanoomioiná, 
trimetoprim, In tratamentul acestor infeotit sînt indicate eritro- 
mo Pesraololing eto. VE : uoi 


REZUMAT - 


Ed  Fanilie Epjez ro ΕΘΝ E ti numeroase. μες de ba- 
0111 -nega tează intestinul „omului m animalelor 
sau sint saprofite in mediul extern. -. 
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l E „coli reprezintă coca 80% din flora aerobă normală a colonu- 
lui gí,prín reasortare genică,realizează numeroase fenotipuri de 


ν᾿ diareigene, uropatogene, bacteríemioe,. Tulpinile 

TEC colonizează intestinul subţire gi determină un sindrom diare- 
io holeriform prin 2 enterotoxine, numite LT (termolabilă) gi ST 
(termostabilá), care activează respeotiv adenil- şi guanilociolaza. 
Rezultă o oregtere a oAMP gi cGMP celular, care cauzează o pierde- 
re de apă gi electroliți prin intestin. Tulpinile EIEC au capaci- 
táti enteroinvazive gi determină leziuni inflamatorii ulcerative 
ale mucoasei rectului gi colonului, oare stau la baza unui sindrom 
diareic âizenteriform. Tulpinile EFEC oolonizeazá intestinul sub- 
tire gi determină un sindrom diareic, mai freovent la copii sub 2 
ani, datorat probabil unei citotoxine,. Tulpinile uropatogene, im- 
plicate în etiologia pielonefritelor, aderă la receptori ai uroe- 
piteliului prin pilii P care lipsesc la tulpinile comune din mi- 
crobiota colonului, Tulpinile de E,coli implicate în infecții sep- 
tioemice cu variate porti de intrare rezistă la efectul -cià al 
serului normal şi la fagocitoză prin antigene de înveliş, au o he- 
molizină şi un chelator de fier eficient. Tulpinile care posedă 
antigen Kl sînt particular virulente pentru nou născut. 


| Klebsiella, Enterobacter, Proteus, Citrobacter, Serratia reu- 
neso specii condiţionat patogene care determină variate infeotii Ἢ 
“la gazáe ou capacităţile antiinfeotioase, locale sau sistemice, 


compromise. K,pneumoniae determină o pneumonie gravă. 


J. Salmonelele determină febre enterioe, toxiinfeotii alimentare 
(enterooolite) si, la gazda compromisă, septioemii, Febrele ente- 
rice sînt infeotii sistemice ou evoluţie oiolicá gi leziuni ale 
sistemului limfoid intestinal gi retioulo-endotelial, Cea mai gra- 
vă febră enterioá este febra tifoidă determinată de S,typhi. 


| Shigelele sânt enteroinvazive gi determină dizenteria bacila- 
ră. Cea mai gravă formă de dizenterie o determină serotipul 1 al- 
S,âysenţeriae, oare elaborează gi o enteroneurotoxină. 


Pesta sau ciuma oauzată de Yersinia stis, are ca rezervor 
rozătoare sălbatice din regiuni limitate ale Asiei, Africii şi A- 
mericii, Infecția se transmite la rozătoarele peridomestice şi la 


om prin purici., Ὃ στη” gi Y,pseudotuberculosisS, specii 
ου răspînâire mondială, sînt gàzduite de variate animale sălbatice 
gi domestice, Infeotează ocazional omul determinând adenite mezen- 


terioe. Y,enterocolitioa elaborează o enterotoxină implicată şi în 
patogenia unor enterocolite, 


Pseudomonas aser osa este un saprofit al mediului extern 
care apare, în cantităţi reduse, gi in microbiota indigenă. La pa- 
oientii ou apărarea antiinfeoţioasă oompromisă este o cauză freo- 

ventá a infeotiilor tractusului urinar, plăgilor, arsurilor şi ου 
alte variate localizări, infecții ou evoluţie posibil gepticemicá,. ᾽ 
Are un echipament de patogenitate variat oare include pili, glico- 
calix, variate proteaze gi o exotoxiná similară ou toxina difteriók. 


Aerio cholerae, agentul etiologio al holerei, are capacităţi 
de colonizare a intestinului subţire unde produce o enterotoxin 
similară LT a E,ooli. Pierderderile hidroeleotrolitioe sînt însă 


mai severe gi, fără măsuri de reechilibrare, cauzează freovent 
moartea,  . | | : TE 
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32. OOOOBAOILIT GRAM-NEGATIY 
32.1. GENUL HAEMOPHILUS 


Acest gen reuneşte oooobacili mici, gram-negativ, frecvent 
polimorfi. imobili, nesporulati. Majoritatea speciilor au, în gra- 
de variate, potenţial patogen. Cultivă numai în prezenţa factorilor ë 
de creştere X (hemina) şi/sau V (NAD) (tabelul 32-1). In mediile 
pentru cultivarea hemofililor factorii de creştere sînt eliberaţi 
din hematii sub acţiunea moderată a cáldurii (agar ciocolat) sau 
jprin digestie pepsioá. In jurul coloniilor de S.aureus dezvoltă 
colonii mai mari (fenomen de satelitism), datorită suplimentului 
de factor V furnizat de stafilocooi. - id Pa uM 


Tabelul 32-1 


M: πμ MEAN ‘Cultivare în τν M aaa Alţi fac- 
Gpecia . IDE Apă peptonătă Hemo- tatea tori de 
p pepto- ou factor liză $n CO creştere 
“masă 1 τ V^ ..: Ἢ 2: necesari 
H.influenzae ` ο. pi... n | 
H.haemolyticus -- -. -.. 5 $ ECT =n 3 
H.paraintiluenzae η - + + - - - 
H,parahaemolyticus -. -~= +o + + - - A 
pd el E E κα SOME MESES NR NE i 
22.1.1. Haemophilus influenzae ` | | "i | | 
cáile respiratorii superi- 


H.influenza&e habitează $n numár redus 


oare ale majorităţii persoanelor normale. ! 3 
In produse patologice predomină formele cocobac ilare dispuse izo- 


lat, în pereohi, în scurte lanţuri sau în bancuri de elemente parale- 
le („bancuri de peşti”), Pe frotiul Gram insuficient decolarat se 

ocnfunăă uneori ou pneumooooiíi sau ou 8treptococil. Morfologia evolu- 
eazá cu vârsta culturii, de la forma bacilará (2-4 ore) şi cocobacila- 
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ré (6-8 ore) 18 polinmerfism (24 ore). - | 
Pe medii de cultură ou factor X gi V, după 24 ore de incubație 
aerob& 18 37%, formează colonii mioi, 8, transparente. In ilumina- 
re oblică, coloniile tulpinilor oapsulate apar irizate. 
H.influenzae este o bacterie fragilă. Expus 18 temperatura me- 


diului ambiant, la uscáclune, 18 concentraţii uzuale ale antisepti- 
celor moare în scurt timp, 


Polizaharidele oapsulsre, prinoipalele antigene de patogenita- 
te, definesc gase serotipuri numite de 18 a 18 f. Polizaharidul cap- 
sular al serotipului invaziv b este un poliribozo-ribitol-fosfat 
(PRF) S$nrudit antigenia cu poliozidele oapsulare pneumoooaice gi 
. antigenul Kl al E.001i. | | | 


e Desoriegi caracterele morfotinotoriale ale H.influenzae. 
e Desorieji caracterele de cultură ale H.influenzae. 
e Desorieti şi eer η fenomenul de satelitism. 


* , ο sensibilitatea H.influenzae la factorii de 
Meu Lu. 


e 'Preoizaţi principalul antigen de patogenitate şi numiţi sero- 
„+, tipurile speciei H.influenzae. "PN | M 


^ La sugarul mai mare de 2 luni şi la copilul mio serotipul b se 
comportă oa un patogen primar implicat în infeaţii invazive. Deter- 
mână infeașii inaparente sau naso-faringite, oare nu pot fi diferen- 
iate olinic de cele Btreptooooice. La o parte din oopii aceste in- 
feaţii se extind din aproape în aproape (otite, sinuzite, epigioti- 
te, pneumonii) sau pe cale sanguină (septicemii, meningite, pioar- 
trite, osteomielite ş.a.). Deosebit de grav evoluează epigl otitele 
(obstruogie laringianá, septicemie) şi meningitele ou H.influenzae. 

Ta oopilul mare. gi adult H.influenzae, toate serotipurile, se 
comportă ο un condiţionat patogen şi suprainfeoteazá epiteliul res 
pirator lezat de o infecție virală (otite medii, sinuzite, traheo- 
' bronsite, pneumonii) . Este bacteria cel mai treovent implicată în 

prooese de acutizare la pacienții ou bronşită oroniocá. 

Proteoyia fat& de inreaţia invazivá au H.influenzae este asigu- 
patá de anticorpii anti-PRF, oare aoţionează ca opBonine dependente 
de complement. Pînă la 2-5 luni de viagá sugarul este protejat pasiv 
prin antioorpii materni transferați transplaoentar. După această 
vârstă rămâne neprotejat pînă la 3-5 ani, interval în care elaborea- 
ză proprii anticorpi proteatari . | i | 

Diagnosticul de laborator, Se examinează, în funoţie de locali- 
zarea infeotiei, 1.0.r7., puroi, sînge, Βρυῦᾶ. 
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Examenul direct miorosoopio este sugestiv pentru infectia ou 
H.influenzae cînd depistează cooobaoili gram-negativ polimorfi. 
In probe de sputá asocierea cu polimorfonuolearele a peste 10 or- 
ganisme hemofiloide/oímp mioroscopio examinat ou imersia este sem- 
nifícativá clinic. Depistarea poliozidului capsular tip b prin 4 
imunoelectroforeză contracurent în probe de l.c.r. purulent orien- 
teazá,de asemenea,rapid diagnosticul, 

Izolarea H.influenzae se face pe agar-oiocolat, iar identifica- ” 
rea morfotinotorial gi prin necesităţile nutritive, 

In tratamentul infecțiilor cu H.influenzae antibioticele de 
6166719 sint ampicilina gi cloramfenioolul, ambele cu bună penetra- 
re prir bariera hemato-enoefalioá şi hemato-bronhoalveolară. In in- 
fecyiile ou tulpini rezistente 18 aceste antibiotice sînt indicate 
oefalosporine de semisinteză rezistente la BICI ME 3 v psg 
xima şi moxalactama. 


Φ Numiti serotipul invaziv de H. influenzae. | 

e Explioaţi de ce la copilul mio H.influenzae se comportă ca 
un patogen primar, iar la copilul mare 51 adult ca un con- 
diţionat patogen, . 

€ Enumeraţi trei infeaţii invazive determinate de H.influenzae. 

e Preoizaţi sediul infeotiilor ου H.influenzae la adult Si con-.. 
dijiile în care survin aceste infec 

€ Enumeratgi antibioticele de electie pentru. tratamentul ns = 
$iilor ou H. influenzae, | 


22.1.2. Alte specii de Haemo ilus. 

H.parainfluenzae, H. haemolyticus gi H ον specii 
comensale în naso-faringe, rar cauzează endocardite subacute.. 
H.aegyptius oauzează conjunctivite acute sezoniere, H.ducreyi este 
agentul etiologio al şancrului moale, o boală cu transmitere sexua- za 
. 1á. Pacienţii prezintă o ulceratie genitală ou margini neregulate; " 
pe un fond puternic edemstiat şi moale, $nsotitá de adenitá inghina- 
16 dureroasă. In raclatul de la baza uloeratiei, bacteria poate fi 
depistată microscopic sau izolată. Apare oa un mio bacil gram-nega- - 
tiv, care fixează colorantul bipolar şi se dispune frecvent în lan- 
puri. Qultivá numai pe medii bogate în sînge şi în atmosferă cu 5% 
Οσο... Este sensibil la ampioilin&, eritromiciná, tetracioliná, rifam- 
E şi biseptol. Unele tulpini podus beta-lao vamas&. w 


Γη Enumeratgi alte două specii patogene de H σος şi infess 
„viile pe oare dd determin&. | 
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22.2. GENUL ΒΟΒΡΕΤΕΙΙΑ | 


Acest gen reunește trei speoii : B.pertussis, agentul etíolo- 
510 al tusei convulsive; B.parapertussis şi B.bronohiseptica, đe- 
e terming sindroame benigne de tuse convulSivá. Primele două speoii 
au habitat uman, ultima, gázduitá de animale, infecteazá rar omul. 
Qaractere morfotinctoriale. B.pertussis este un oocobaoil fin 
& (0,2-0,2/0,5-0,8 Mm), gram negativ, imobil, nesporulat, capsulat 
în produse patologice gi primooulturi. 

Caractere de cultură. La izolarea din organism B.pertussis oul- 
vivă numai pe medii complexe, cum este mediul Bordet-Gengou (agar 
infuzie de cartof, r.icerinatá gi ou 20 % singe). Formează, după 
2-5 zile de incubare aerobă la 37%, colonii mici, rotunde, bomba- 
te, periate, asemănătoare picáturilor de merour. In suboulturi su- 
eră variaţia S—>R ou patru faze. Faza I corespunde coloniilor de 
primeeultur& formate din bacterii virulente, ou marfologie tipică 
şi ou antigenele vaccinante prezente. Faza IV aorespunde coloniilor 
rugoase ale bacteriilor complet avirulente. l 

B.pertussis este foarte sensibilă la radiaţiile solare, 18 us- 
oăoiune gi concentrațiile uzuale de antiseptice. In spută, 18 tem- 
peratura camerei şi la adăpost de uscáciune şi radiaţia solară, su- 
- pravieguiegte până 18 2 ore. vem. S | 
 - . gtruoturá antigenioá gi echipament de patogenitate. Tulpinile 


de Be pertussis în faza I posedă următoarele struoturi antigenice i 
1. Fimbrii prin oare aderă 18 epiteliul respirator. 
14, Antigene de înveliş (aglutinogene) : unul specifio de gen, 
_ altul de specie gi altele asociate serotipurilor. | 
111. 0 toxin& termolabilă, numitá pertussigen, ou variate aotivi- 
 &6ti biologice, farmacokinetioe şi imunologice. Nu se poate preciza 
încă dacă pertussigenul este o moleculă unică sau molecule insepa- 
rabile prin metodele actuale de purificare. De 80868, aceste aoti- 
vităâyi sînt numite oínà mefectet, aînd ,factori* à 
- efeot hipoglicemio prin hiperinsulinemnie; . | 
|. -» efeot adjuvant, de potenţare a răspunsului imun; explică efi- 
oienţa trivaccinului, diftere-tetano-pertussis 
= efect toxic letal 18 goareol, | 
^ - factorul sensibilizant 18 histaminăş  — au " 
© = faotorul promotor de limfooitozá inhibă reîntoarcerea Limfo- ` 
citelor oiroulante în țesuturile limfoide; εἷς... ἔκ πας da 
= factorul protector stimulează formarea de anticorpi neutre 
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zantgi aj; activităţilor pertussigenului şi asigură ΠΠ 1muno- 
gene, dota a vaccinului anoiportusais la om, | 


e Numigi ανν etiologiai ai tuse | 
e Descrieti caracterele de cultură ΗΝ 
€ Caracterizayi sensibilitatea B. ertudeib 1 ΤΒΟΈοΡ11 de tiedía;- i 4 
€ Numigi principalii doi Ceara crime ai B.pereuosie x 
gi precizaţi ici de ler. -— 


Infecția naturală, Tusea convulsiv& este 0 boală inteoţicasă, 


acuta şi contagioas&,speoifioá omului. B.pertussis invadează gi lə- .- 
zează precoce epiteliul respirator, Mucoasa brongio& devine congesti- 
v&,infiltratá ou celule mononuoleare, şi acoperită ou mucus vîsaos 
care poate obstrua lumenul brongiolelor determinind zone de atelecta- | 
zie. Progresiv, infecția se. extinde şi apare o pneumonie interstitgia- . 
1& (edem, infiltrat cu mononucleare, fără exsudat alveolar). Frecvent, 
în parenchimul pulmonar se produc hemoragii. Leziunile brongioe des- 
chid calea suprainfecţiei qu bacterii condiţionat. patogene care pot Ἢ 
ăetermina bronhopneumonii. Leziuni de encefalită (congestie; edem ce- . 
rebral gi hemoragii urit apar win mecanisme insuficient; e 
cizate. 
După o TERI de 2-34 zile, boala evoluează în trei stadii s- 
c&taral, convulsiv. gi de. oonvalescenţă, fiecare ou o durată de aproxi- 
mativ douâ săptămîni. In stadiul cataral semhele: clinice, relativ be- 
nigne, sint necaracteristioe (oatar respirator, stránut, tuse), dar pa- 
cienţii sînt foarte contagiogi răspînăină prin pioáturi Pflligge 
p.pertussis prezentá în cantităţi mari în naso-faringe. Alterarea stă- Ε 
rii generale şi semnele alarmante apar în stadiul convulsiv caracter- - 
rizat prin accese de tuse gp&smodio&, epuiszantá, oare se asocdiazí  . - t 
freovent οὐ cianozá, vărsături, convulsii. La sfîrşitul accesului " 
greu o cantitate mică de sputá vís- 


de tuse, pacienţii expeoctoreazá 
gasti. 116961 ane. depistează 1eucocitozá inpertanos (16.000-20.000 ᾿ « 
| i 


leucocite/mm^) on limfooiboz, 
Imunitatea după tusea oonvulsivă este persistentă. Antinerpii ou 
imunivo st 


rol protector sânt cei antifimbriali şi cei indugi de taatarul protea- 
vor al pertussigenulul. B.pertuesis nu | dnuniseand faut de infecția 
ου B. apertussis gi inverse. 


| Diagnostionl de laborator, 8e examineazá un tampon naso-faringian. 
Alte prelevate, gputa (rar obţinută) picături PflÜgge (recoltate pe 


placă tugitá"), tampon faringian, dau rezultate nesatisafăcătoare, 
pyobele. ge: pot dopsezva 991 mult două ore în mediu de. i oaza ducă ou 


aărbune activ» 


ia a it ii — = i a iii P — Án 
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ας xxaménul ο ο. direat poate fi util dacă Be: recurge la 
coloraţia imunofluorescentá. | 
| Izolarea B.pertussis se {809 mai uşor pe mediul Bordet-Gengou 
. eu peniciiină (0,5 UI/ml), Culturile se urmáreso pînă la 5 zile. 
 Identificarea isolatelor se face pe baza caracterelor de cultură, 
κο  mioroscopice şi prin aglutinare cu seruri specifice. Proporția izo- 
e lárilor scade de 18 95 % ín priva ο. de boală la mai puţin 
. de 50 % în saptámina a 4-8, ` 

Examenul serologio are valoare μα σννε t aplutinine pot 
fi decelate din a 3-a süptáminá de boală, practicat pe două ¿robe 
de ser recoltate la trei sâptănini interval, ou o baterie de anti- 
gene ineluzínd suspensii de B.pertussis, B.parapertussis şi antige- 
ne adenovirale, este util pentru diagnosticul sindromului de tuse 
convulsivă care poate ti plurietiologio. Ν 

Tratament.. Eritromicina, tetracioline sau i E Au pe ED admi- 

 nistrate precoce, în stadiul oataral, pot fi utile. Ulterior nu uai 

 influengyeaz& semnificativ cursul bolii. oricum, antibioticoterapia 

scurtează perioada de contagiozitate şi previne Buprainfecţiile 
bronhopulmonare. . Terapia Specificá cu imunoglobulin& umană antiper- 
tussis are eficacitate de asemenea disoutată, 

Epidemiologie.. Sursa de infecţie î bolnavul. Calea de ExenBnixe- 
re : aerogená, prin picături Pflügge. Receptivitatea : generală. 
Imuhizarea  transplacentará are o eficienţă redusă sau nui&. 2 

profilaxie. mrivaocinul antidiftero-tetano-pertussis inunizeazá 
eficient. Primovaccinarea (3 doze a 0,5 ml administrate intranuscu- 
lar 18 30 zile interval) trebuie făcută la vârsta de 2-9 luni şi 
- «25306 urmată de d ouă rapeluri 3 după 6-9 luni şi dupá 18-24 luni. 5u- 
7. garii, în oaz de contact infectant, pot fi protejaţi pasiv prin ad- 

minístrare de imunsglebuline hiperimune gau eritromicin&. | 


i | € Descrieti patogenia tusei convulsive. 
9 precizaţi ín care stadiu evolutiv tusea conv ulsivü este 
cel mai contagioasă, 
€ Caracterizagi imunitatea. .$n tusea convulsivü. 
EL prr pria bn examenele de wurde pontea disgnontiodl 
etiologio al sindromului de vuse convuls 
| * αι antibioticele indicate pentru tratamentul tusei 
| M onvulsive. 
? -. ^ € Enumerati metodele de TrA specifică a tusei convul- 
` sive gi precizați indicaţiile lor 
| e precizaţi Jocul chinioprofilaxiei antipertussis. 
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22.2. GENUL BRUCELLA 


Bruoellele sînt cocobacili gram-negativ care parazitează varia- 
te specii animale de la oare se transmit gi la om. Trei specii îm- 
bolnávesc mai freovent omul : B.melitensis,gázduitá ou precădere 
de caprine, B.abortus,de bovine, B.suis,de suine. 

Caractere morfotinotoriale. Cocobaoili fini, gram-negativ, ou 3 
dimensiuni reduse (0,5/0,5-1,5 Alm), imobili, nesporulati. 

Caraotere de cultură. Bruceliele cultivă pe medii pd "uk imbo- 
găţite (cu peptonă din drojdie, glucoză, ser bovin). 18 37%, după 
48-72 ore de incubare aerobă, formează colonii mici, 8, transparente 
şi inogiore. B.abortus oultivá numai în atmosferă ou 5% 005. 

Rezistenţa la factorii de mediu. In gunoiul de grajd răspîndit 
pe sol supraviețuiesc între 2 gi 3 luni, în apă cîteva sáptámini, 
în brinzeturi între 3 gi 60 zile, iar în pulberi între 15 şi 40 
zile, Pasteurizarea este o metodă eficientá pentru distrugerea bru- 
cellelor în lapte. Sînt sensibile 18 dezinfectantele uzuale. 

Structura antigenioá. Cele trei specii de Brucella contin in 
comun, dar $n cantităţi diferite, două complexe antigenice numite A 
şi M. Anvigenul A este dominant 18 B.abortus gi B.suis,iar antige- 
nul M 18 B.nslitensis. | i 


€ Enumerati trei specii de Brucella implicate în infecţii 


ale omului, 
& Descrieti principalele caractere de cultură ale brucellelor - 

şi para COTAR AIS. sensibilitatea 18 factorii de mediu. > 
Patogenitate. Bruoellele sint bacterii facultativ intracelulare, 2 


cu capacitate sensibilizantă pentru organismul omului infeotat. 
La animale, în afara gestatiei, bruceloza evoluează oronio, de 
obicei asiaptomatia, brucellele fiind localizate în sistemul reti- 
culo-endotelisl. La masculi infecția se localizează freovent în ve- ” 
zioulele seminale, Placenta şi membranele fetale 18 caprine, ovine, 
taurine gi suine conţin eritritol, un hidrooarbonat utilizat pre- 
ferenţial de brucelle. De aceea, 18 femelele gestante ale acestor 
specii brucellele invadează placenta gi țesuturile fetale determi- 
nînd avort. Această evoluție nu apare în infecția umaná,. După avort 
infeaţia se localizeazá în glanda mamară, iar brucellele sînt elimi- 
nate timp îndelungat prin lapte. 
pa om poarta de intrare a brucelozei éste mai freovent. aigeativă 
sau cutanat (esooriaţii). “Infectarea pe 68198 altor mucoase (respire 
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torie, eonjunotivá ş.a.) este posibilă. Iniţial, infecția se propagă 
la ganglionii limfatici regionali, Prin canalul limfatic toracio 
brucellele ajung în curentul sanguin de unde sînt tagooitate ae coe- 
lulele reticulo-endoteliale în care se multiplioá gi determiná le- 
ziuni granulomatoase în ganglionii limtatioi, splină, ficat, măduva. 
oaselor, pulmoni, sistemul nervos central 5.8, Granulomul brucelos, Ἢ 
expresie a unui proces inflamator specifico, este format din celule - 
gigante, celule epitelioide, înconjurate de un infiltrat limfo- 
macrofagio, In infecțiile cu B.melitensis evoluează frecvent spre 


Supuratie sau cazeificare. Stadiul septicenio al brucelozei durează 


2— luni. Urmează un stadiu subacut sau oronio în care focarele gra- 


_nulomâtoase pot genera desoărcări bacteriene care, în prezenya anti- 


corpilor bacteriaizi anti-brucella, sânt urmate de eliberári masive 
de endotoxină responsabile de stări de goc. 
Bruceloza debutează, după o încubaţie de 1-6 — i cu fri- 


soane; febră, stare de rău, astenie, transpiragii nocturne, cefalec, 


dureri musculare, Progresiv, se instalează un tablou clinio protei- 
form legat de răspîndirea difuză a leziunilor : splenomegalie şi he- 
patomegalie (eventual insoyitá de icter), dureri abüominale (legate 
de iimfadenita mezenterioă), poliadenită, dureri vertebrale gi osteo- 
articulare. Alte simptome şi semne traduc endocardita, pielonefrita, 
meningoencefalita. nevritele pe care 19 pot dezvolta pacienţii cu 
brucelozá. Cel mai grav evoluează infeotiile ou B.melitensis. Infeo- 
viile cu B.abortus evoluează mai benign, cronic sau latent, cu o fază 
Bepticemicá iniţială care poate trece neobservatá sau este confundatá 
cu alte entităţi morbide. 

. Imunitetea. Limfocitele specifia gerisibilizate asigură o inunita- 
te inorucigatü intre speciile de Brucella, Este o imunitate relati- 
vă pentru că poate fi depăşită prin reinfectii cu tulpini virulente. 


„Persistenţa infecției latente întreține imunitatea, De aceea, vacci- 
nurile atenuate au dat resultate mai bune decît cele inactivate. 


e Careoterizati patogenitatea brucelelor. 

ο 9 Explicatgi de ce bruoeloza animalelor domestice se acutizează 
. 4n cursul gestaţiei şi determină avort.- 
9 Desorieţi patogenia brucelozei umane, 

Q9 Explicații patogenia stărilor de goc din bruoeloza oronioă. 
9 S RTRo bari ΣΑΡΗ. imunitatea antibruaeloasă,. i 


ο Disgnostionl de labore tor. pentru examenul báo Lestolvéda 8e re- 
9915986. A in stadiul acut, papblgonide, sânge pentru, hemseulturi, 
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în stadiile subacut şi oronio, măduvă osoasă, probe bioptice ( 
glioni limfatici $.8.), puroi, exsudat articular, l.c x «8 T 
Examenul baoterioscopio, chiar pe frotiuri. λος ditis re 
cent, este cel mai freavent negativ din cauza numárului redus de e au 
9916 în toate probele din infecția umană, 
In general, izolarea brucelelor este posibilă în stadiul acut 
şi subacut al bolii sau în cursul recurentelor din infecția cronică 


a 
sau latentă. Izolarea se face po medii imbogátite, cu incubare în at- 
mosferá οἱ 5 % 005. Se foloseşte un inoculum bogat. Culturile $n bu- 
lion se urmăresc şase săptămîni au repicári la cîteva zile pe mediu 
agarizat. Pentru a evita contaminarea qu ocazia repic&rilor, hemo- 
aulturile se fac pe. mediu difazio, Probele contaminate se însânîn- : 
59828 pe medii selective(prin polinixină B, bacitraciná, ciclohexi- 
mid&). Inoculari la cobai gi 1a embrionul de gáin& máresc sansa izo- 
lárii. Identificarea se face urmărind nscesitatea C05, producerea de ' 
HS, sensibilitatea la coloranţi şi aglutinarea cu seruri absarbite 
(tabelul i dm te, re LUN . | | 
Tabelul 32-2 Ta 
Caractere âiferenţiale ale principalelor specii do Brucella. 

Caracterul κ. . B.melitensis. B.abortus B.suis 
Necesitatea 00. 18 izolare . mE! ah Y nl REESE - 
Producere de RS ων. νας ΠΣ. 
Cultivare în prezența ^ :. | | " "ae 
- fuosiná bazică 116 S000 MEET ΝΟ ΘΡΝ MUR πα d 
-  vionină 1:50.000 E v Wii. ο - por 
Aglutinarea οὐ ser adsorbit | ας ui | M 
- antimelitensis | | DE E - - c ὰ 
- antiabortus | - E Tc a 


ΕΣ μα ο ay e mmm. .—.—.—....—.—.—_.—.———==33Z=3=== 
IIAXIZLTILZTIZLZIZIDI————————————— 


= ο. ο... Ped e Qe 


a mee pen mue (Ue UND QUOD uns Ge (uso opa Quas anum (m (a ce (e Gum Hee Mm O oan dedo quo Gm M me ram m t 


. Examenul serologio se inăioă în toate stadiile brucelozei. Anti- 
corpii IgM apar precoce, în stadiul acut al infeotiei. Cei IgG predo- 
mînă în stadiile subacut, în oel oronio şi în oursul acutizárilor 
secundare, In infeotia latentá predomin& anticorpii IgM. 
 . Reaotia de aglutinare (reacția Wright). Are valoare maximá în 
stadiul acut sau în acutizári secundare ale infecției, oînd se urmă- 
reşte Ușor dinenică aglutininelor. In stadiul subacut, în cel oronic 
sau în infeotia latentă reaoţia este dubioasă sau negativă din cauză 
anticorpilor blocanţi, care determină fie un fenomen de prozoná, fie 
inhibarea ddr dede a aglutinăriie AnSiderpi blooanti sint IgA seri- 
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ce.Pot fi depistaţi prin : (i) Testul de blocare. Tuburilor negati- 
ve în reacţia Wright 11 se adaugă o$te o pioáturá de ser anti- 
Brucella. Absența aglutinárii indio prezenţa anticorpilor blocangi  . 
care au saturat epitopii antigenului bruoello, aglutinarea indicá 
absența acestor anticorpi. (ii) Testul Coombs, In tuburile negativa 
ale reacției Wright se adaugă 18 antigenul bruoelio (spălat, pentru 
înăepărtarea imunoglobulinelor fixate nespedifio, şi resuspendat) o 
cantitate determinată de ser antiglobulinio uman, Aglutinarea semni- 
fiaă prezenţa anticorpilor blocangi. Titruri semnificative în reac- ` 
viile de aglutinare sînt cele peste 1 3 100. Reacţia Wright poate 
fi pozitivă în infeotii sau după vaccinári ou baoterii înrudite 
antigenic (de ex., după vaccinarea antiholeriaă), | 

Reacția de fixare a complementului, pozitivá 18 majoritatea 


"bolnavilor în toate stadiile infecţiei, trebuie asociatá ar 


Wright. Titruri semnificative sînt cele peste 1 t 20 
Intradermoreaotia la bruceliná (filtratul culturii de Brucella 
în faza 8 în vîrstă de 15 zile) depistează o sensibilizare de tip 


întârziat. Se pozitiveazá la o lună de la debutul infecției şi per- 


sistă până 18 vindecarea bacteriologioá. Poate fi αὐ116. 18 perone 


"ou rezultate dubioase ale testelor serologice. 


Tratament. Antibioticoterapia este indicată în bruceloza 8ο cut&, 
BübaocutÉ sau oronică evolutivă. Be recurge la biseptol sau la aso- 
oiaţia streptomioină-tetraciolină, Cortiooterapia asooiată moderea- 


| d reacțiile de sensibilizare la antigenele bruceioase. 


" Epidemiologie. Sursa de infecție t animalele ou bruceloză. cái- 
le de transmitere : öóntactul direct au animalọle bolnave sau ou 
produse contaminate, consum de lapte contaminat gi nepasteurizat. 
Reoeptivitetea variază între 50 si 80 5 din persoanele expuse la 


 infeotia οὐ B.melitensis şi 50 % la cea ou B abortus. 


. Profilaxie. Sînt utile t depistarea gi saorifiocarea animalelor | 
ου brucelozá; vaccinarea geptelului, eohipament de proteotie pentru 


_ asistenţa animalelor 18 naştere; pasteurizarea laptelui. Vaooinarea 


personalului expus riscului infecţiei (fermieri, veterinari eto) se 
face ου un vaocin viu atenuat Sau qu un vaccin inaotivat. 


r sei ata 1 examenele de laborator indicate 
i Baumer ai prelevato o și ezanene al brucelozei. Ἢ 
ὁ Bof ini i anticorpii blocantgi gi preoizati (1) ce 1apl108Ui 
au án λα. brucelozei şi gate qum pot fi depistaţi, 
€ Enumeragi antibiotioele de eleotie pentru tratamentul | bru- 
E elozei. 
aja ο... sursa de infecjie în brnoelezí b een cáile 
~ de transmitere, ... 
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32.4. GENUL PASTEURELLA 


* P.multooida habitează 08116 respiratorii superioare gi intesti- 
nul animalelor domestice şi sălbatice. Persoane oare vin în contact 
strâns cu animalele pot fi purtători naso-faringieni ai acestei Ὁ80-- ᾿ [i 


terii. 

Este un aocobacil gram-negativ colorat 
imobil, nesporulat. Poate fi oapsulat. Pe agar-sînge, după. 24 ore 1a 
37%, formează colonii mici, rotunde, ou opalescoengá albăstruie, strá- 
luoitoare în lumina refleotată, nehemolitice. Tulpinile capsulate 
Pormează colonii mari, mucoide. Diferenţierea P.multogida de celelal- 
te specii ale genului se face biochimic. a e 

La animale determină îmbolnăviri în condiţii de soádere a rezis- 
tenței antiinfeotioase (infecţii virale, suboutriţie eta). 

Infecţiile omului au P.multooida apar accidental, Au fost des- = 
crise : (i) Infeoţii ale plágilor mugoate sau zgiriate de animale, i 
(11) Meningite şi aboese cerebrale pot să apară după intervenţii | 
ohirurgicale în sfera ORL la purtători de P.multocida sau cu infec- 
tii sinusale ori otice oauzate de această bacterie. (iii) Infectii 
ale oilor respiratorii : sinuzite, bronşite, pneumonii, pleurezii. 
Infectiile ou P.multocida pot fi numai presupuse când survin 18 per- | 
soane care vin în contact strâns cu animalele sau mugcate de acestea. 
pe aceea, examnul bac teriologic este necesar pentru precizarea etio- 
logiei. In funogie de forma olinioá 8 infeocgiei, se examinează puro- 
411 din plaga mugcatá, puroiul sinusal, pleural, sputa, l.o.r. sau 
sîngele. Izolarea se face pe agar-sínge. Ingoularea la şoarece este Ἢ 
o metodă rapidă gi sensibilă de izolare (infecţie septicenică morta- 
16 în 24 ore), care oferă şi un ariteriu principal de implicare etio- 
.logicá a tulpinilor izolate din probe contaminate 1 virulenja. Peni- - 
ailina a dat bune rezultate în tratamentul infeoţiilor umane ou | 
p.multoocida. Administrarea penioilinei poate fi făcută gi profilactio á 
în cazul plăgilor mușoate care necósitá sutură, Alte antibiotice a0- Ἢ 
tive t eritromicina, aminoglicozide, antibiotice au spectru larg. 


bipolar, uneori polimorf, 


e Descrieti oaraoterele morfotinotoriale ale p.multooida. 

.@ preoizagi sursele de infeaţie ou P.multooida $i oile de 
transmitere a infeoţiei la om. — 

: @ Enumeraţi cel puţin trei infecții determinate de pP.multooida 


18 om. 
e Enumeraţi oel puţin patru antibiotice active în terapia in- 
fectillor ου P.multooida. | id 
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32.5. FRANOIBELLA TUIARENSIS 


y.tularensis parazitează numeroase mamifere, păsări şi unele 
inseote hematofage. Cocobsoll foarte mio (0,2-0,5/0,2 Mm) gram- 

à negativ, polimorf, imobil. Oultivá $n serebiozá, humai pe medii îm- 
bogágite ou gălbenuş de ou sau cu oistină. Primocultura apare du- 
pă 2-7 zile de inoubare la 27 Ὁ, este săracă, formată din colonii 

- mici, transparente, mucoide, Inooulum abundent favorizează oregte- 

res. Structure antigenicá este omogenă la toate tulpinile. Are anti- 

gene comune au unele brucele gi cu Y.pestis. 

F.tularensis supravieţuieşte pînă la 40 zile în pielea de iepu- 
re, pînă 18 5 zile în cadavrele şobolanilor, pînă la 3 luni în apă. 
Moare după 10 minute la 56 Ὁ căldură umedá. a 

F.tularensis este o bacterie faoultativ intracelulară. Omul oon- 
vraotează tularemia pe variate οὔ} : contact direot ou animalele in- 
fectate (în primul rând iepuri sălbatici), prin inyepítura artropo- 
âelor hematofage (aăpuşe, purici, tăuni, yînţari eta), prin consum . 
de apă contamin&tá. Gravitatea şi forma olinioă a bolii variază cu 
poarta de intrare şi virulenţa tulpinii infeotante. Gomună este for- 
ma uloero-ganglionar&á, La poarta de intrare, cel mai frecvent ο. 
abraziune minimă pe tegumentul mîinii sau intepátura unui artropod 
hematofag, apare o papulă care se transformă în pustulă şi în scurt 
timp se uloerează. Apar trenee de limfangită gi adenită regională, 
bubonul tularemio. Cînd poarta de intrare este conjunotival&, apare 
ο conjunctivitá unilaterală au adenitá preaurioulaerá. Infecţiile pe 
cale respiratorie sau digestivă evoluează baoteriemio. In cazurile 
mortale, la autopsie se constată leziuni neorotice în variate orga- 
ne (splină, ficat, pulmon, măduva oaselor). Ln 

La animalele cele mai sensibile (muridee şi leporide) tularemia 
evoluează ca o înfeoţie septioemioá mortală ou leziuni neczotice 
mioronoéulere diseminate în fioat, splină 9.8., în care E. tularensis 
realizează ooncentratii enorme. i 

Examenul baoteriologio confirmá suspioiunea üliniep-epidemiologici 
de tul&remie. In funotie de forma olinioá 8 bolii se examinează t ex- 
sudatul pustulei cutanate, exsudatul oonjunotival, spălătură farin- 
gisnÉ, aspirat din bubon, sînge, Sput&. | 

. Examenul direot miorosoopio al frotiurilor colorate inunofluores- 

cent depistează gi identifioá F.tularensis. | | i 

Izolarea bacteriei in vitro direot din preievatele de. 18 bolnav. 
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este rer pozitivă, Ineculerea 18 soarece esto o metodá de izolare 
sensibilă. La animalele decedate F.tularensis este depistată, οἱ 
morfologia tipică, pe amprentele de splină colorate Giemsa şi poate 
fi uşor izolată pe medii de cultură insümintate ou broiatul de fi- i 
cat şi splină. Pentru aceste examene sînt necesare condiţii Speci- 
ale de prevenire a infectiei de laborator, | i 

Examenul seroimunologio. Aglutinine anti-F.tularensis apar după 2 
a 7-a zi de boală. Semnifioative pentru diagnostico sînt titruri 
peste 1 : 80 sau creşteri de cel puţin patru ori a titrului. Intra- 
dermoreaótia 18 tularină (autolizat de F.tulerensis omorâtă 18 800) 
se pozítivéazá din a 5-8 zi de boală, Depistează sensibilizarea de 
tip întârziat, persistentă mulţi ani la foştii bolnavi. c * 

In tratamentul tulareniei, streptomicina este antibioticul de 
61909439. Cloramfenicolul este de asemenea activ. După terapia ou Ὃ.. 

Lă 


tetracicline pot apărea recaderi ale bolii, Un vaccin atenuat asi- 
expuşi riscului tularemiei (vinători, personal 


gură protecţia celor 
de laborator). 


e Descrietgi caracterele morfotinctoriale şi de cultură ale ᾿ 
F.tularensis. . x T NET 
e Caracterizatji patogenitatea F.tularensis. i E 
© Precizati sursa de infecție ȘI cile de transmitere a 
tularemiei. P | 
i forme clinice ale tuiaremiei în 


© Enuneragi cel puyin tre 
raport cu poarta de intrare a intectiei. 
€ Enumerati examenele de laborator pentru diagnostic ul 


| tuiaremiei. ' | | 2m 
€ Enumeraţi trei antibiotice utile în tratamentul tularemiei. 


REZUMAT 
.influenzae este un cocobacil gram-negativ comensal freovent 
al cite respiretorii superioare. Pentru dezvoltare necesită fac- 
torji X (hemină) şi V (NAD). Serotipul capsular b se comportă, 18 
copilul mio, 08 un patogen primar gi determină infecții invazive. . 
grave (septicemii, meningoenoefalite, epiglotite acute). La copilul 
mare şi adult însă este,la fel oa şi celelalte serotipuri, oondi- 
tionat patogen implicat în inteojii seaundare ale traotusului respi- 
rator. Antibioticele de electie pentru terapia infecțiilor οἱ 
H.ínfluenzae, ampicilina& gi oloramfenicolul, trebuie administrate 
sub controlul antibiogramei. H.89 tius este cauza unor oonjunoti- 
vite acute, iar H.duoreyi determin ο infeojle ου transmitere sexua- 
18 numită şanoru moale sau ganoroid. ' 

entul etiologio al tusei convulsive,este un mio 
ποσά σα Ceas nege τν. Sindroame de tuse convulsivá, mai puţin gra- 
ve,pot determina B. apertussis gi unele virusuri respiratorii. 
Fao orii de ee WE τα τς ai B.pertussis sînt fimbriile, capsula gi 
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pertussigenul, o toxinÉ complexă ου efecte multiple. Grav - 
lii este dată de leziunile neorotice ale epiteliului πάς 
pneumonia interstitial&, ο“... baateriene, hipoxia, cauzată 
de obstructia bronşiolelor si accentuată în cursul acceselor de 
tuse, leziunile de encefalită, Pentru diagnosticul tusei convulsive 
se prelevă un tampon pernasal care se epuizează imediat pe mediul 
Bordet-Gengou cu penicilină. Pe acest mediu 


B.pertussis formează, du- 
pă 24—48 ore, colonii caracteristice, cu aspectu picăturilor de diu 


mercur, care se identificá prin aglutinare pe lamă ou seruri speci- 
fice. Terapia συ eritromicină, ο tetraciolină sau oloramfeniool are - 
valoare limitată, totuşi scurtează perioada de oontagiozitate si pre- 
vine suprainfeoţia, Vaccinul antipertussis, o sus ie de B. 


rtus- 
sis în faza I inaotivatá prin căldură, administrat 18 sugarii brevi 
ne eficient boala, | 


Brucelele sînt cocobacili gram-negativ facultativ intracelulari 
cu capacităţi sensibilizante. Omul contractează bruceloza de la ani- . 
malele domestice prin contact cu avortoni, carcase  aontaminate, in- 
gestie de lapte contaminat. Bruceloza este o infecţie sistemică cu 
leziuni granulomatoase în multiple organe. După ο fază iniţială acu- 
tă, septicemicá, infeaţia evoluează subacut, oremio sau latent, In- 
feaţiile cu B.,abortus evoluează mai benign decît cele ou B.meliten- 
sis : faza septicemioă poate fi inaparentă, iar leziunile granulo- 
matoase evoluează mai rar spre supuraţie. Pentru diagnostic se prac- 
ticá hemoculturi repetate în taza acută a bolii şi se cultivă prele- 
vate în raport cu localizarea leziunilor. Reacţia de aglutinare poa- 
te diagnostica bruceloza în stadiul acut. Ulterior apar anticorpi 
blocanţi (ai aglutinárii), care pot fi depistaţi prin testul de blo- 
care sau prin testul Coombs. Titrurile minime semnificative în toa- 
te aceste teste sînt 1:100. Boala beneficiază de terapia cu asocia- 
tia trimetoprim-sulfametoxazol, gentamicin&, rifampioină sau tetra- 
cicline numai $n stadiul acut sau în perioadele de acutizare a for- 
melor oronice. ^ B 22 


P.multocida este un comensal frecvent în cavitatea bucală a ani- 
malelor. Infecteazá omul accidental : plági mugoate de animale, ir- 
fectii ale căilor respiratorii, meningite 5.8. la persoane care vin 
în contact apropiat cu animalele. 


p.tularensis parazitează variate speoii de animale sălbatice şi 
ectopaàraziti 81 lor. Omul contractează tularemia accidental, prin con- 
tact direct ου animalele infectate, mai freovent iepuri sălbatici, 
sau prin $ntepátura căpuşelor sau táunilor. In raport cu poarta de 
intrare, tularemia are mai multe forme alinioe t ulceroganglionará, 
oculogangíionsrá, respiratorie, tifoidloü eto. | 
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35.1. GENUL CORYNEBACTERIUM . 


Acest gen reuneşte becili ᾿ gram-pozitiv, uşor incurbaţi, ou 
extremităţi freovent măciucate, aşezaţi în litere unghiulare şi 
în palisaâe, eu structură &ranulară, imobil, ηθβροτι1 854. Aerobi 
sau facultativ anaerebi, fermenteazü zaharurile fară a produce gaz, 
C.diphtheriae este principala spesie pategenă pentru om, altele 2 
sînt pategene pentru animale. C.xerosis şi C.pseudediphtherieum, Ἢ 
numite şi Ὁδο111 difterimerfi, sînt comensale ale tegumentului, mu- 
ceaselor traetusului respirater superior, cenjunetivei, uretrei gi 
determină ocazional infecţii .baoteriemice, cu un procent ridicat de 
mertalitate, la pasienţii imunesupresati sau eu neutrepenie. 
Caracterele morfotinotoriale tipice ale bacilului difteria - 
badili de 2-6 «m/0,5-1)(m, máciucati, dispuşi în unghiuri ascuţite 
Sau în „litere ohinezegti", gram-pozitiv la limită, cu granule meta- 
cromatice de volutiná, care râmîn violete după desolorare prelungi- 
tă în coloraţia Gram — se observă numai pe frotiuri din produs pa- 
tologio sau din culturi pe mediul Loeffler, oare conţine ser de bou à 
bogat în fosfati. In culturi pe alte medii bacilul difteric nu are 
morfologia tipică gi se confundÉ cu bacilii difterimorfi — forme . 
mai sourte, ascuțite, coooide, sărace în granule metacromatice, 
Caractere de culturá. Pe mediul Loeffler cultivă mai repede de- 
cît alte bacterii ; după 14-18 ore formează colonii mici, "rotunde, : 
bombate, opace, albe, Pe medii seleotive au telurit de potasiu baci- 
lul difterio cultivă mai lent, după 24-48 ore 18 37%0 formează cools- 
nii negre datorită reducerii intracelulare a teluritului la telur 
metallo. Pe mediul ou telurit de petasiu se diferenţiază cele trei . 
variante ale bacilului difteric ; gravis, mitis gi intermedius, care, 
 Qegi numele o sugerează, nu marohează grade diferite de patogenitate 
ale bacteriei. Gpeatrul de fermentare a zaharurilor şi teste enzima- 
3400 diferențiază speciile de Cerynebasterium şi individualizează 
variantele baailului difterio.. T 


| 
| 
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9 posarieţi caraoterele mioroscopice ale bacilului difteri 

© Enumeraţi condiţiile în care baoilul difte i 

á le ο... tipice, : Sg ''''" 
Comparati intervalul necesar apariției ooloniil 
difteric pe. mediul Loeffler şi pe beata cu telurit de 


| potasiu.,  . | l | 
9 Preoizati avantajele utilizării mediilor ou t 
siu oc i cultivarea bacilului difterio., elurit de pota- 


Rezistenţa 18 faotorii de mediu. Bacilul difterio se τοπατού 
prin rezistenţă la uscáciune, In seoretíi naso-faringiene sau frag- < 
mente de falsi membrană uscste şi la adăpost de lumina solară direc- 
tă, supravy ieţuiegte cîteva luni. La 58°% căldură απθὰξ moare după 
40 minute. | | 


e Qaraoterizaţi rezistenţa bacilului difterio la factorii 
de mediu. . | - | 


Factori de patogenitate. Toxigeneza bacilului difterio este un 
fenomen de conversie lizogenicá. Toxina difterioi hidrolizeazá NAD 
şi transferă fragmentul adenozin-difosfat-riboză rezultat pe facto- 
rul de elongajie-2, oare devine astfel inactiv gi nu mai asiguri 
translocarea peptidil-ARNt de la situsul aoceptor la situsul donor 
al ribosomului eucariot. In celula intoxioatá ribosomal -ste „înghe- 
tat" pe molecula ARNm, iar sinteza proteică încetează, Diferitele 
tulpini de C.diphtheriae produc o toxină antigenio unică. | | 
 Infeotia naturală. Cel mai frecvent, poarta de intrare a difteri-. 
ei este faringele, rar conjunctiva sau plági. Toxina diftericá ab- : 
sorbită în mucoasă neorozează epiteliul. Baoilii difterioi se multi- 
Ρ11ο6 în vesutul neorotio, unde rămîn cantonaţi, iar toxina difuzea- 
ză în organism pe cale sanguină. Un exsudat fibrinos infiltrat ou 
leucocite polimorfonuoleare şi hematii cuprinde țesutul neorotic 
. formínd 14 suprafața leziunii o falsă membraná ou aspeotul unui de- 
pozit cenugiu a cărui detaşara, dificilă, lasă o suprafaţă sângerîn- 
dá. Falsa membrană are tendinţă să se extindă. C$nd cuprinde larin- 
gele (orupul difteric) duce 18 asfixie. Ganglionii limfatioi cervi- 
cali şi țesuturile gîtului sint edemaţiate. Semnel or 106819 lise 
asooiază fenomene generale ; febră, stare toxică. Toxina difterică . - 
" produce leziuni necrotioe în miooard (miocardita diftericá), rinichi; 
glandele suprarenale, nervi (polinevrita difteriocoá). In jap 
hipertoxice apare un sindrom hemoragia, iar pacienţii mor în xin g: 
ere prin miocardítü difterio. Cei care supravieguiesc fao par dă 
sii ale válului palatin, mugohilor oculari sau extremităților. 
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Rar, $n otiologia difteriei au fost semnalate tulpini de 
C.ulgerans, oare produc o toxin identică ou tozina difterio&. 

IRBunitatea antidiftericá. Antitoxina difterlaoá ín cantităţi 
peste 0,01 unitáti antitoxioe/ml ser asigură proteotia faţă de 
toxiinfeotía difterioá. | 


6 Caraoterizagi patogenitatea bacilului difterio gi codificarea 
ei genetică. | o 

e Desorieţi patogenia difteriei. | ! 3 

e Caracterizagi imunitatea antidifterioá. 


Diagnostiaul de laborator. Deşi tratamentul specific al difte- 
riei se administrează de urgenţă pe baza suspiciunii olinioe, eza- 
menul bacteriologio este cel care aduce proba formală a etiologiei « 
ditterice prin depistarea bacilului difteric toxigen în leziunile 
de la pearta de intrare. Prin gtergere viguroasă, care detaşează o -/ 
porţiune din falsa membrană (1a limita cu tesutul sănătos) sau de- ΄ 
pozite aderente de. pe amigdale, se recoltează trei tampoane. Ca 
unul se efectuează extemporaneu an frotiu, al doilee 86 inságintea- 
ză pe mediile de izolare (Loeffler, un mediu gelectiv ou telurit de 
potasiu şi agar-singe), iar al treilea în mediu de îmbogăţire (mediu 
0.6.1.). De 18 pacienţii ou difterie extraamigăaliană se examinează 
obligat or şi exsudatul faringian gi nasal recoltate pe cîte un tam- 
pon oare se ínsüminteaz& în mediul de îmbogăţire. ES, | 

Tampoanele oare nu pot fi însămînțate în 1-2 ore se umectează 
ou ser steril de cal pentru a evita uscarea probelor. ' 

Frotiul Gram depistează în exsudatul leziunii bacili coryneformi 
asociaţi leucocitelor polimorfonucleare 64 recunoaşte asociaţia fuso- 
spireohetezică din angina Vincent, care peate evolua on aceleași 3 
gemne lecale ca şi angina diftericÉ. | 

17914598. Pe lîngă mediul Leeffler gi mediul ou telurit de peta- 
siu, agarul-sînge este indispensabil pentru a diferenţia ο angină 
streptococica sau asgoierea, uneori semnalată, a infeoţiei difterice E: 
ou cea strepteoocioÉ. Au fest semnalate rare tulpini de bacil difte- 
río care nu Oultiv pe medii cu telurit de potasiu. In absenţa cols- 
.niiler suspecte pe mediile de izolare, tamponul incubat 14-18 ore  . 
în mediul 0.8.1. este epuizat pe mediul selectiv. Orice organism 
' ooryneferm este identificat bioohimio şi testat pentru taxigeneză, . 
Această testare poate Σ4 realizată in vitre prin testul Elek sau . 
$n vive prin testul de geroprsteoyie a cobaiului. 
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m Preocizati raportul între examenele de lab 
terapiei antidifterice. laborator şi decizia 


4 Enumerati prelevateie examinate pentru di 
laborator al difteriei. E agnestioul de 


4 Enumeraţi etapele diagnosticului de laborator al difteriei 
şi estimaţi intervalele de timp în oare este elaborat. r 


Tratamentul speoifio al difteriel trebuie Zănut precoce ου 
antitoxină difteriok în doză de 5.000-50.000 UA, în funoţie de 
greutatea pacientului. Be utilizează curent serul hiperinun de cal 
purificat gi concentrat, In cazurile grave administrarea antitoxi- 
nei se 2806 intravenos. Antibioticoterapia (penicilină sau eritro- 
micină) are rol secunăar ; opreşte eliberarea de toxzină din foca- 
rul de infecţie, neutralizeazá pacientul oa sursă de infeotie gi 
elimină infecția streptoaooiaă ocazional asooiată. 


e Precizaţi cum se face tratamentul antidifterio specific și 
ce precautgii presupune. 


P : 
e Enuneraţi antibioticele utile în tratamentul difteriel şi 
precizayi locui antíbioticoterapiei în această boală. 


Epidemiologie. Sursa de infeotíe : bolnavul cu ditterie şi, mai | 
frecvent, purtătorul sănătos de bacili ditterioi. Căile de transmi- 
tere : contactul direct, calea aerogenă (picáturi PflÜüggg,nuclei de 
pios&türi, pulberi contaminate), obiecte contaminate ou seocretii 
naso-faringiene. Receptivitatea i generală. După generalizarea vac- 
cânării antidifterice a copiilor, endemia s-a redus spectaculos ier 
izbuonirile epidemice, praatio, au dispărut. Vi 
*  profilaxis.specifioá a difteriei se realizează prin vaoc inarea 
ou anatoxină diftericá. In R.S.R. primovaoc inarea copiilor de 3-9 


“luni eu trívaccin antidiftero-tetano-pertussis este generalizatá. 


Revaocinări la intervale de 3-4 ani ou anatoxină ditterică san bi- 
v&coin diftero-tetanio întreţin starea de imunitate. Revacoinarea 
copilului mare şi adultului se face selectiv pe baza i.d.r. Sohiok 
pozitive, In oaz de sensibilizare, 18 persoane receptive 18 difterie, 
'Pevaocinarea se face cu doze fractionate. Receptivitatea la difte- | 
ríe se apreciazá prin 4ntradermoreaotia Sohick. Pe faţa wer i 
a antebraţului drept se inoauleazi intradermio 02 ml toxină Bohisck + 
iar 18 antebraţul sting, în poziţie simetrio, be inoouleazá, 08 par- 


tor, 0,2 ml toxiná Sohiok inaotivată termio. Reacția se citeşte du= 


1) Toxina Bohiok este o toxiná diftericá stabilizată şi diluatá pen- 
tru a contine 1/50 DIM oobai/O,2 ml. 
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«ΡΕ ^8 ore urmărind intensitatea gi diametrul zonei congestiv-infi]- 
trative de 18 locul de inoculare a toxinei gi martorului. Să 
i. Reaaţia pozitivă : zonă congestiv-infiltrstivá cu diametrul 
peste lO mm numai 18 1001] de inoculare a toxinei. Traâuoce recepti- 
vitatea la difterie. «ᾱ | | 1 
44. Reaoţie negativă κ. nici o modificare 18 looul de inoculare a | ^] 
toxinei, Traduoe imunitatea la difterie, toxina nu şi-a exercitat 
efectul asupra tegumentului, a fost neutralizat. | E 
111. Pseudoreaoţia traduce sensibilizarea 18 toxiná fie a unei | 
persoane imune, fie a uneia receptive la difterie. Apare ca o zonă 
aongestiv-infiltrativă, atît la 10011 de inoculare a toxinei active, 
oft si a toxinei inactive. Dacă 18 96 ore după inoculare, congestia . 
şi infiltragia dispar la martor, dar persistă 18 locul de inoculare Ἢ 
a toxinei, reacţia este pozitiv& (reacţie combinată), Dacă dispar 18 
ambele &ntebrate reacţia este negativă. i » 
Contaoţii de difterie oare se constată a fi Sohick pozitivi sînt l 
supuși ohimioprofilaxiei cu eritromioiná gi vaccinați. | 


e Numiti sursele de infecţie $n difterie. 

€ Enumerati o&ile de transmitere a difteriei. 

9 Caracterizati vacoinul antidifteric. | 

e Interpretati 1.d.r. Sohick : (i) negativă, (ii) pozitivă, 

© Explicagi cun se stabileşte receptivitatea la difterie a per- 
soânelor sensibilizate 18 toxina diftericá. 

€ Explicatí de ce vaccinarea antidiftericá a copiilor mici este 
generalizată, iar vaocinárile copiilor mari şi adulţilor sînt 


selective. 
€ Diferenţiaţi preparatele utilizate la vaocinarea copilului 
mio de cele utilizate la revacoinări, 


e Exzplioaţi de ce vaccinarea BCG a copiilor se face în urmátoa- 
rele zile după naştere, iar vaccinarea antidiftero-tetano- h 
pertussis abia între 3-9 luni după naştere. 5 

e Precizati looul ohinioprofiiaxiei antidifterioe. 


22.2. LISTERIA MONOCYTOGENES 


L.monocytogenes este un mio baoil gram-pozitiv, nesporulat, mo- 
bil numai o£nd este cultivat 18 29 0. Cultivă pe medii simple la ten- 
peraturi între 5 şi 4599, Capacitatea de a cultiva la 4%0 permite îm- 

- bogátirea acestei bacterii în prelevate patologice. Creşterea este 
favorizată în medii îmbogăţite ου sînge, glucoză şi in atmosferă ou 
10 % 005. Pe agar-sînge formează colonii mici, 8, hemolitioe. Dife- 


rențierea de bacilii coryneformi gi de Erysipelothrix rhusiopathiae 


se face biochimico. Are mai multe serotipuri, cel mai freovent ízolate 
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de 18 pacienții οὐ listeriezüá fiind serotipurile 18, lb, gi 4b. 

Este o baoterie foarte rezistentă în condițiile mediului extern. 
Supravietuiegte 6-7 luni în furaje și pe 801. 18 8090 o&idurá umedá 
este omorít& abia după 5 minute. Pasteurizarea laptelui nu o distru- 
ge totdeauna eficient. 


e Desorieti caracterele morfotinotoriale ale L.monooytogenes. 
e Inăicaţi o metodă de îmbogăţire a L.nonocytogenes Vn Prele $7a- 
tele patologice. 


e Caracterizayi rezistenţa L.nonooytogeneg la factorii de mediu, 
e Insistaţi asupra faotorului termio g precizati consecinţe, 


L.monooytogenes este o bacterie facultativ intracelulară oapabi- 
18 s& infecteze numeroase specii animale gi omul. La em,prinoipalele 
forme clinice pe care le realizează infecția ou L.monocytogenes sînt: 
meningeenoefalite, septicemii, diverse forme localizate (angină cu 
mononualeesă, conjunctivite, infecții ale traotusului urinar, geni- 
tale, cutanate 6.8.). Infecția inaparentá ou L.monocytogenes este ou- 
nosoutá şi probabil foarte răspîndită. Infeotía manifestă este mi 
frecvent urmarea unor imunodefiociente. Aproape 1/2 din listerioza 
umană evoluează ca infecţie perinatal&. Graviaa în ultimul trimestru 
āe sarcină poate face o infecţie localizată, relativ benignă sau 
chiar înaparentă, care se transmite transplacentar produsului de con- 
ceppie ia care evoluează foarte grav : avort, nou-născut prematur cu 
meningoencefalitá sau septicemie ου noduli neozotici diseminatgi pre- 
dominant în ficat. | | 


9 Caracterizaţi L.monooytogenes ca bacterie patogená. 
€ Enumeraţi principalii iactori care conditioneazá reoeptivita- 
tea la infecția cu L. nono a nes. ; 
| € Enuneraţi principalele tre orme olinioe realizate de in- 
fecti& cu L.monocytogenes. 


Pentru diagnosticul listeriozei se examinează l.0.r., sînge; $e- 
suturi gi exsudate, in raport cu Looalizarea infecţiei. Examenul mi- 
arosoopio orientează diegnostioul câtre listeriozá când, în produse ne- 
contaminate, depisteazá bacili fini, gram-positiv în contextul unei re- 
actii inflamatorii ou polimorfonucleare gi monooite. procentul izolá- 
rilor acestei bacterii oregte dao, în afara epuizării p agar-Singe, 
prelevetele patologice se insámínteazüá pentru îmbogăţire in bulion 
nutritiv ou inoubare 18 40 gi repioári săptăminale pe agar-sînge. . 
Prelevatele contaminate ΒΘ însămânțează pe medii ou nolimixină B sau 
acid nalidixic. | | 
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Antibiotiastezrapia listeriozei trebuie σοηᾶαββ pe baza enti- 
biogramei, Cele mai bune rezultate terapeutice s-au obținut ca &m- 
pácilin& gi ou tetracicline. 


e Carecterizati reacţia inflamatorie in listerioză. 
e Numiţi antíbioticele de eleaţie în tratamentul listeríozei. 


33.3. .KRYSIPEIOTHRIX BHUSIOPATHIAE x 5 κ 


E.rhusiopathiae este un mic bacil gram-pozitiv, ímobil, facvi- 
tativ anaerob, Care, pe agar-sînge, formează, după 24 ore 18 270, οο- 
lonii mici, S, frecvent alfa-hemolitioe. Gonensal pe tegumentul 
unor variate specii de peşti gi pe mucoasele unei game largi de ani- , 
male şi păsări, poate determina infecții septiocemioe 8 diferite 
animale. Cea mai cunoscutü este rujetul péreului. 
Infecția omului, erisipeloidul Rosenbach, are caracter profesis- " 
nal + apare la măceleri, pescari, veterinari. pătrunde prin solaţii Ἢ 
de continuitate ale tegumentelor degetelor sau miiniler. In jurul 
porţii de intrare 89 dezvolt& un placard roşu viol&ceu, care, pe má- 
aură ce se extinde periferic, 5e deooloreazá în aria centrală. Dure- 
pea lecalá şi semnele de implicare sistemică (1imfangit&, adenitá, 


jeucocitozá, febră) de obicei lipseso sau sînt discrete. Infeajia se 


poate complica, rer, cu artrite de vecinătate sau septicemie cu ende- 


Izolarea bact 
44Ώ sânge 89 face pe medii imbogáyite 


neal 18 şoarece. | 


mpatamentul erisipeloidului cu penicilin& este eficiente 


e preciz&gi unde habitează în natură E.rhusiepathiae. 
© Descrielji caracterele ză în naturi ARIS BIG ασε acestei bacterii. 


© Numigi boala pe oare o determină la om E.rhusio atbiae şi 
preciza&ti antíbieticul de electie pentru tratament. κ 


eriei din biopsia cutanată sau, în ferme complicate, 
sau prin inoculare intraperito- 


ο, 


REZUMAT 


C.diphtheriss entul etiologic al difteriei, este un baoil 
gram-peziviv «8 imitá, ou struatură granulară, extremităţi máoiuca- 
te, aşezat sub formá de litere unghiulare gi in palisade. Cantonat 
la poarta de intrare, uzual faringiană, produce boala prin toxina 
foarte puterniaă pe care o elaborează. Toxina diftericá bleaheazá  . 
translocsre& ribesomului pe ARNm gi inhibă sinteza preteică in celu- 
1919 gazdei. BRezult&'lbziuni neorotice 18 poarta de intrare (necroza 
epiteliului ca formarea unei false membrane) şi 18 distanţă, în mie- 
card (miocardita difteriocá), rinichi, glandele suprarenale, nervi . 
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(pelinevrit& difterioă). Tratamentul diftoriei se face prin adminis- 
trare intravenoasă precoce de antitoxin& difterioă, Examenul de 18- 
borater confirmă sau infirmă diagnosticul olinic de diftorie, dar 
nu poate influenta decizia terapeuticá. Vacoinarea cu anatoxină dif- 


tericá este eficientă. Intradermoreaogia Sohiok testează receptivi- 
tatea la difterie. 


L.monecytogenes este un mio bacil gram-pozitiv facultativ intre- 
celular, Aproape 1/2 din listerieza umană evoluează ca infectil peri- 


natale. Gravida face o infectie localizată (infecţie urinară ş.a.), 
benignă sau înaparentă, dar 18 produsul de concepţie infecția, trans- 
misá trensplacentar, evoluează foarte grav, septicemio τ: avort, nou- 
născut prematur cu meningeenoefalitá sau septicemie cu noduli necre- 
vioi ο pi botine ps ο A adulţi imunodeficienti sau 
imunosupresati listerioza pgate evolua septicemio sau ca meningoence- 
581158. | | (, ! | | 


ER.rhusiopathi&é-6Ste un mia bacil gram-pozitiv găzduit de varia- 
te spec an e iLa oare poate determina infeotii septicemice, cum 
este rujetul porcului. La om determină erisipeloidul Rosenbaon, 0 
dermitá cu caracter profesional a măcelarilor, pescarilor, veteri- 


. nariler. Rar erisipeloidul se complică ou artrite de veoinátate sau 
enăooarâită. — ! z 
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Fre PACILII GRAM-POZTEIY SPORUIATI 


Sînt incluşi în două genuri ı Bacillus, eei aerebi, gi - 
Clostridium, cei anaerebí. e, | ! 


34.1. GENUL BACILLUS sip a ER RET < 


Acest gen reuneşte bac ili gran-positiv, marí, sporulai, age- 
zaţi în lanţuri şi aerebí. Majoritatea sînt saprofiti ai mediului - z 
extern frecvenți în sol, apă, aer, pe plante, înveligurile omului 
şi animalelor sau în fecale. Gea mai importantă specie patogenă 
pentru mamifere este B.anthracis. B.oereus este un saprofit al sọ- 
iului care contaminează frecvent orezul gi fructele uscate, In ali- 
mente preparate gi păstrate apoi 18 temperatura camerei germineazá 
gi elaborează o enterotoxiná. Consumul acestor alimente determină d 
o intoxicație alimentară cu sindrom holeriform. 
. Bacillus anthracis 
B.anthracis este agentul etiologic al dalacului, boală numită 
şi antrax sau cărbune, după aspectul leziunii pe care o determiná 
18 nivelul porţii de intrare tegumentará. brbiverele belnave de 
antrax $1 eliminá prin fecale, scurgeri nasale şi bucale, bii k 
contamineazá păşunile, nutreţul, părul, lina. I2 κ 
Caractere morfotinatoriale. Bacil mare de 1-1,5/4—8 Mm, cu oa- 
pete táiate drept, gram-pozitiv, imobil (speciile saprofite sînt mo- 
bile). Pe frotiuri din produse patologice apare în perechi sau lan- 2 
turi sourte, capsulat, nesporulat. Ou albastru de metilen poliorom 
oapsula se colorează metaoromatio în rez oa un înveliş continuu în 
 jurul lanţului sau pereohii de bacili. Pe frotiuri din culturi baoi- 
11i, necapsulegi, se dispun în lanţuri lungi şi prezintă spori oen- 
 trali, ovalari, oare nu deformează corpul baoilar. Speruleasă numai 
în prezența exp conului atnosferic. | 
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Oareotere de cultură. Cultiv& bine în &erobioz pe toate madii- 
le nzuaie. După 24 οσο, 18 27 0, formează colonii meri opace, gălbui, 
plate, uscate, rugoase, πμ (speciile saprofite sînt heno- 
145499). 


Rezistența la factorii de mediu. In cadavrele nedeschise ale 


animalelor moarte de antrax, condiţie în care nu sporulează, 
B.anthraois supravieţuieşte pînă la 7 zile în organe gi 14 zile în 


piele. Sporii supraviețuiesc ani de zile în solul uscat, 18 aâspost 


. de lumină; mor după 15 minute 18 fierbere; fenolul 5% îi omoară 


abia după 48 ore. Activitate sporocidá mai bună o au vaporii de for-. 
mol 18 calâ, hipooloritul de sodiu 5% şi ον ο de olorur£ de 
var care îi omoară în citeva minute ,. 


e Preaizaţi implioatiile B.cereus în patologia umanÉ. 

Φ Descrieti caracterele morfotinotoriale ale B.anthracis. . 

9 ma S ΗΝ B.sniiraois la factorii de 
modiu. 


Structura antigenioă gi factori de τ... Trei antigene 
sînt bine 56tudiate ι (1) un antigen proteia termolabil, antigenul 
proteoter, componentă a toxinei oárbunoase; (11) antigenul polipep- 
tidie capsular gi (111) un antigen somatio peliozidic, termostabil 
$n funogia& reactogenü dar nu şi în cea inunogen&. | 

Tezina oărbunoasă este un complex format din trei substanţe : 
un antigen protector, un facter edematogen şi un faoter letal. Fie- 
oare din ultimii doi faotori îşi manifestă efectul numai in asocia- 
vie cu antigenul protector, eteatul global al toxinei fiind edema- 
togen gi letal. Efeotele toxinei cárbungase pot fi neutralizate nu- 
mai prin anticorpii faţă de antigenul proteoter. Factorii edematogen 
şi letal nu sînt antigenioci. 

Glutamil-polipeptidul capsular, ínrudit antigenic ou polipeptidul 
capsular al altor speoii de Bacillus, este un faotor de virulență, Ἢ 
dar anticorpii antioapsulari nu sînt protectori. | 

Infeotii. Antraxul este o infecjie a erbivoreler. La om apâre, - 
accidental, ca boală profesională la îngrijitorii de animale, tábá- 
oari, luorátori din industria de preluorare a línii etc. In raport | 
cu 98198 de pătrundere în organism, infeotia se manifestă sub forma 
antraxzului cutanat, respirator sau digestiv. 

Antraxol cutanat sau pustula malignă, cea mai frecventă formé, Ἢ 
se lecalizeazü în peste 95 € din cazuri la oap, ceafă, mînă sau ante- 
brat, extremităţile cele mai expuse. Poarta de intrare poate fi o 
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simplă eroziune tegumentara, Local apare ο maculă care -ovoluează 

într-o vezioulă ou conţinut sanguinolent, pe un fond de edem gela- 

tino8, nedureros. Progresiv, leziunea devine necroticá prezentínd 

în centru, în 1001] veziculei sparte, o esoară neagră în jurul οὔ-- 

reia apar vezioule satelite cu tendinţă 18 oonfluare. Ganglionii - d 

limfatici regionali sînt tumefiaţi gi uşor durerogi. |. 
Antraxul pulmonar apare, ca boală profesională 18 luorători din. 

industria 13044, prin inhalarea sporilor de B.anthracis, Evoluează 

ο8 o pneumonie însoţită de mediastinită acută foarte gravă, | 

`. Antraxul digestiv, deşi la animale este forma cea mai freoven- - 

tă, 18 om este o raritate semnalată după consumul cărnii animalelor 

bolnave de antrax insuficient preluoratá termic. Evoluează ca o en- " 

terocolitÉ foarte gravă. > .—  .  — S rra is ers Ax 
Toate formele de antrex pot evolua cu diseminare hematogená. 

Localizarea enaefalomeningeaná 8 infecţiei este rapid mortală. ^.  . š 


© Enumeraţi trei antigene ale B.anthracis cu implicaţii în 
patogenitatea sau identificarea acostel bacterii, ani 
9 Descrieţi toxina oărbunoasă şi mecanismul ei de acţiune. 
€ Enumeratí formele olinice ale infecției oărbunoase la om 
în raport cu poarta de intrare a iniecylei. . D 


" - Diagnosticul de laborator. Be examineazá, în raport ou forma "Rs 
olinieă a infecţiei, exsudatul din leziunile cutanate, sînge, 1.6.7.» 


spută sau materii fecale. | i ας e în ed 
Rxamenul direat miorescopic al frotiului colorat ou albastru de 
metilen poliorom depistează bacilii capsulagi cu morfologie caracte- 
ristie& permigfnd un diagnestio prezumtiv. rapid atunci oînd se exa- ΄ 
mineazá probe necontaminate. La pacienţii ou antrax cutanat examenul 
miărosaspia este pozitiv numai în stadiul. precoce, | , 
Izolarea se face prin însămînțare pe agar-singe 9 
( probele necontamipnate). Probeie cu contaminare abundentá (piei de 
animale, materii {99819 ş.a.) se insáminpeazü după încălzirea 10 mi- 4 
nute la 75% pentru distrugerea bacteriilor nesporulate contaminante. 
Identificarea se face pe baza caracterelor de cultură gi pat ogenită- 
tii pentra şoarece. Soareoii incoulai intraperitoneal fao o infea- 
vie septicenică, mortală în 2-5 zile. Bacteria poate fi depistată mi- 


46 gi reizolatá din sângele şi splina animalelor inoculate. 
este conditii. 
tic atunci cînd 


i în bulion 


eroscop 
Speciile saprofite nu sint patogene în 80 
 -. qestml Ascoli depisteazü antigenul poliezidio soma 
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Best at a punt Zi taint a a timi tà pete 
2 splină, fica^ 905, dá o reacţie de pre- 
cipitare inelară pozitivă cu serul antiaárbunes. 
Tratament, Penioilina este antibietioul do 0L90ţ1e în öerapiá 
antrazului; oind nu peate fi administrată se recurge 18 οτλττοπλο!- 

, nÉ sau tetraoioline. Autibioticeterapia nu influenţează acțiunea 
„toxinei cărbunease. De 80888, pentru a fi eficientă, trebuie sá 240 
precoce. In formele Cave 3 se ο. și ινών ος Ser anti- 
e&rbunes, 

Epidemiologie gi profilaxi . Bursa de PP animalele au 
entrar, Căile de transmitere ε contactul direot cu ànimslele bolna- 
ge, păşunile și nutreturile contaminate prin exéretele gi cadavrele | 
&nimaleler bolnave, produsele animale centaninate cu speri (piei, 
1134, pār, făină de oase). Receptivitatea i generală. 
^  Profilarxia entraxului impune depistarea gi izolarea enisaleler 
pelnsve; dezinfeaţia produselor animaliere oare pot constitui oái 
ge transmitere (1înă, păr, piei eto). Neorepsierea animalelor moar- 
Me de antrar trebuie evitată, iar cadavrele îngropate adíne gi acs- 
perite cu var nesting. Măsura majoră este vacoinarea anticárbunsasá | 
& geptelulni, pentru ' edro so utilizează un vaccin atenuas. Luoráte- Ἢ 
pii din industria. lîn i cu 4 imunizaţi eu antigenul md c 


B. antbres is aperos ον ο ei de WU Pid i 


a serată η atelo astă examenele de 1sbaratse pentru diag- 
-. nestioul gie: UU 
© preciza He cum xi ει diferențiat B.anţhrasis de bacilii 

| . &ntr80o0i£ SPP ZA 
Φ Ρτ6ο1 2812. antibioticul de eleotie 91 eel, puţin un ο τς 

alternativ pentru terapia ant . 
arrival ἐπ sursa de infeaţie în antrax şi enumereti 88119 sai 

frecvente de transmitere a infeotíiei la 08. (Ἢ 
9 Enumerati DPI PIARDA pas: măguri. « de ΕΙ a antzazalui 
z amen. 


p.a. a ENUL OLOBTRID | 

Acest gen reuneşte p801111 gran-pesttiv S animi, μμ | 
agre hsbiteazá golul sau colonnl emului gi animaleler. M Καὶ «κλίμα e, 
gpeciiler sînt saprofite. Dintre speciile pategene 19 vem reţine, în 
primul rinâ, pe «ole care determină îmbolnăviri νο 88. tetanmeal, 
gangrena gazoasă, botulismul. Ῥ 

σασαοῖοσο merfotinotoriale. Olestridiile eint baeili p i 

M e Up di rtg 
sav, mem. neoapsulagi, medii gn. fasse primea numai 
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G perfringens este imebil şi, în prelevatele patologice, apare capsi- 
lat. Pot sporula. Sporii au diametrul mai mare decît bacilii pe ca- 
pe îi deformează caracteristie. O.tetani formează spori sferioi dis- 
puşi terminal, care dau bacililor sporulaji aspectul de ace ou gără- 
149 sau bete de tobă. Cele mai multe specii formează spori ovalari 
dispuşi central sau subterminal dînd baaililor sporulați aspsotul de 
suveiaá sau de rachetă pentru tenis. | 

Oarastere de cultură. Clostridiile sînt striot anaerobe, Cultivü 
optim la 37% £n interval de 24 ore. In bulion anaerob produc turbi- 
ditate uniformă gu degajare de bule de gaz, foarte abundentă 18 unele 
specii, mai disoretă 18 altele, Gulturile degajă un miros dezagreabil. 
Aspeatul coloniilor pe medii solide este variat, în raport ou specia. 

_Pe agar-sînge coloniile sint hemolitice. 

Olostridiile fermenteazá variate zaharuri; unele 
ză, lipaze ori digeră proteinele sau alţi constituenți tisulari. Mul- 
te specii produo toxine. E | 

_ Bporii asigură rezistența deosebită a olostridiilor în mediul | 

extern. 094 mai rezistenți sînt sporii de C.botulinum, care suprav ie- 
yuieso mai multe ore la 100% gi sânt distrugi abia după, 10 minute de 
autoolavare 18 120%, Restul speciilor supray jejpuiesc, prin sporii lor, 


între 1,5 64 40 minute 18 100°C. 


produo lecitina- 


Φ Precizagi habitatul alostridiilor. | | ὋΝ 
© pesarieţi goarao terele morfotinotoriale şi principalele carac- 


tere de oultură ale olostridiilor. | 
9 Caraoterizaţi sensibilitatea olostridiilor la factorii de 


mediu. " 


34.2.1. C.perfringens gi alte olostridii invazive 
Q,.perfringens este specia 091 mai freovent implicată în infectii 
este cel mi larg răspîndită în natură (sol, apă, 


invazive pentru să 
aer, alimente), este parte componentá a miorobiotei indigene (găzdui- 


té constant în colon, frecvent pe tegumente, $n oăile genitale la 

5 € din femeile normale) şi are un echipament de patogenitate mai z 
complex. Din cele 6 serotipuri de C.perfringens, în miorobiota indi- 
genă oa şi în infecțiile omului este prevalent gerotipul A. Alte 
clostridii asociate în infeayjiile invazive, C.oedematiens, C „septioun, 


Q,bifermentans, C.8poPogenes, Q.histolytioum, sînt organisme predomi- 
nant telurice. | 

Paotori_de patogenitate. Toxina majoră, produsă de toate cele 6 
serotipuri de C.perfringens, alfa-toxine, hidrolizează legáturile 


fosfat din moleculele leoitinei, cefalinei şi sfingomielinei gi 
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are efeate hemolitice, necrotice şi letale. Ou freovenţă variată, 
în fuucgie de serotip, sînt produse gi alte toxine (toxine teta, o 
hemolizină oxigen 180418 ou efeate neorotioe gi o&rdíotoxios) gi en- 
zime (o colagenazá, o proteinazá, o hialuronidază gi o dezoxiríbonu- - 
m aleazá). Unele tulpini produa o enterotoxin& termolabilá, a&uzá a 
l unui Sindirom diareie holerif orn, 
Celelalte specii produo toxine letale şi enzime de virulență 
pr antigenic diferite şi într-o gamá mai puţin variată. 
Infectii. Sporii olostridiali, antrenați prin sol şi materii {908-- 
le, contaninează freovent plăgile traumatice. Plágile ou dilsceráüri 
şi neoreze tisulare întinse, ou perturbarea irigării sanguine şi in- 
feaţia mixtă cu bacterii aerobe scad suficient potenţialul de oxido- 
reducere pentru a permite 'invazia clostridială a ţesuturilor lezate, 
Colonizarea olostridială a plăgilor superficială este limitată, 
Rezultă numai o întîrziere a cicatrizürii plágii. Plăgile mi profu- 
. 89 pot fi urmate de colonizarea şi învazia elostridialá a țesutului 
celular _suboutanat gi a planurilor fasciale lezate. Aceste forme de 
infecţie, celulite gi fasaiite, generează toxenie, în general  ugoa- 
“mă, şi au tendinţă limitată de invazie a ţesuturilor sănătoase. De τῷ 
aceea, sînt mai uşor de tratat, m TS EE 
"In plágile profunde, au leziuni musculare, invazia olostridialá 
gi toxígeneza sînt favorizate. Fermentarea hidrocarbonatelor παδοΏ- 
"iere generează importante cantităţi de gaze oare destind țesutul gi 
si diminuă irigarea sanguină, Clostridiile invadează rapid țesutul 
| muscular sănătos. Leziunile sînt predominant de mioneoroză; reacția 
inflamatorie $n mugohiul invadat fiind în general redusă. Aceasta 
este gangrena gazoasă. Boala debutează la 1-3 zile după traumatism 
cu semne locale (scurgerea fetidá din plagá, edem arepitant in pesu- 
tul subeutanat şi muscular) şi generale (febră, hemolisá, toxemie). 
In lipsa unui tratament precoce, evoluţia spre 800 gi moarte este ra- 
Ρ448. Trei speoii de olostridii histotoxice sînt recunoscute ca 
agenţi etiologiai ai gangrenei gazoase i O.perfringene, G.oedematiens 
şi C.septicum. Celelalte specii infeoteàzá o0&:.onal plăgile, dar in. 
lipsa uneia din cele trei specii majore nu determină gangrena β8208- 
8É. 


C.perfringens poste determina infeoţii uterine post abortum şi 
bacteriemii la pacienţii neoplaziai. mulpini din serotipul ο cauzează 
o enterită neorozantá cu evoluţie foarte gravé. Toxiinfectiile alimen- 
tare după consum de preparate din carne în aare tuipini enterotoxige- 
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ne ĉe C.perfringens s-au dezvoltat 4n osntitáti peste 107UFC/& 99 
vindecă spontan în 1-2 zile. CAR οσα ος V 
| pisgnosticul de laborator. Se examinează material din plagă ` 
(exsudat, puroi) şi ţesut recoltat intraoper&tor. ο κ PARU iua 
Examenul direct miorescopia depisteazá bacili gram-pozitiv e 4 
O perfringens apare oapaulat gi oel mai frecvent nesporulate Alte 
oloatriâii pot fi sporulate. Freovent se observă gi baoterii de 8- 
Sociayie. ReacyiB inflamaterie în gangrena gazoasă este minim san 2 
poate lipsi. In celulite şi în fasciite examenul histob&oteriosco- 
pio extemporaneu, pe secţiuni histologice din probe Ῥλορολος receoi- 
tete intreoperetor, permite un diagnostic rapid. m | Ps e NA 
Izalarea olostridiiler din infecțiile invazive se face în ana- " 
erobiozí. Identificarea 1201819145 se face pe baza caracterelor ποζ-- 
foţinateriale de oultură şi biochimice, a depistării şi neutraliză— 
rii specifice a terinelor principale. RII cU E A MESE 
pe reginnt τ decizia terapeutică în infeojiile clestridiale in 
vazive are un oaraoter de urgenţă gi se 18 pe baza examenului cli- 
nio (gangrenă gazoasă) completat ou examenul histopatologic extem- 
poraneu (celulite, fasoiite). Examenul baoteriologia eonfirnă numai 


această ἆθο 1519. vemm | | 
ohirurgical al gangrenei gazoase presupune desfiin- 


^ Tratamentul ! 
yarea condiţiilor de înmulţire a anaerobilor. prin debridarea exten- 


sivá a plágii eu exoizia țesuturilor devitBlizate, sub protectis 
antibioticelor, în primul rínd penicilină, şi a serului antitoxie 
polivalent (indispensabil antitexinele specifice pentru Q.perfrin- 


gens, C.oedematiens gi C.septioum) administrate în perfuzie intra- . 2 
venoasÉ. Experiența arată aú terapia ca oxigen hiperbar ar fi util; 


dovads indubitabil& nu 8 fost încă adusă. Ἢ "UE 
profilaxia infeoţiiler olostridisle invazive impune tratamentul 
ghirurgieal precoce şi ουχοοῦ al plügilor (decontaminare,debridare, 


exoizía Vesuturiler devitalizate); administrarea de penicilină san 


tetracioline. La pacienţii ew plăgi profunde se va adzinistrea gi 


per polivalent antigangrenes. Ἢ 
€ sxpLieați asocierea constanti a ppootei 0. perfringens în 
r e invaz a 
Y- τὸ a A poeti oLostridii implicate în infecţii invazive., 
pum itis 6. erfri ens gi enume- Ἢ 
implicațiile gale patolog - 
e μα ανα ἀ4οσά eotii elostridiale invazive şi desorieti pato- 


τ 
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- Preaizaţi looul examenului baoteriologio pentru decizia 
- ο... vertu ΓΝ ο... invazive, . - ην 
Β u gi explicaţii oele ei imperative ale trata 

: etiologic în infeotiile olostridiele invazive, "sim. 


e Enumeráti măsurile pentru profilaxia infeotiilor olestri- | 
diale invazive. ' 


24.2.2. Olostridium tetani j ͵ 
 Qetetani, agentul etiologio al tetanogului, esté larg ráspíindit 
$n Sol, mai ales în solurile îngrăşate ou gunoi de grajd. Ocazional 
este izolat şi din feaalele unor persoane normale. 
Factori de patogenitate. C.tetani este o bacterie slab invazivă, 
^ dar produce o toxiná foarte puternică, tetanospasnina, Beceptorii 
pentru toxina tetanicá sînt gangliozide ale sistemului nervos oon- 
= bral, oare pot fixa de 20x mai multă tetanespasmin& decît greutatea 
` ior. Toxina fizată pe receptori abolegte,printr-un mecanism insufi- 
cient cunoscut, inhibitia sinaptică. Rezultă orize de oontracturá 
- spasţioi generalizată a musculaturii striate pe un fond de hiper- 
refleotivitate. Toate tulpinile speciei produc o toxină unică sub 
raport antigenic. ο κ E ex. 
| metanogul, Poartă de intrare a infecției sînt variate soluţii 
áe continuitate ale înveligurilor organismului (plăgi traumatice, 
arsuri, plaga ombilicalá, mucoasa uterină post abortum etc) insoti- 
. te de scáderea locală a potengialului de oxidoreducere (ţesut ne- 
orotíc, contaminare ou. pamînt, infeojie mixtă ou bacterii piogene) 
gí contaminate ou spori de C.tetani. In aceste copndigii sporii ger- 
 pineazá,ier celulele vegetative se multiplică şi elaborează rapid 
toxina oare difuzează, pe oalea nervilor motori gi pe cale sanguină, 
„spre sistemul nervos central dealanşână efectele desorise mei sus. 
Tetanosul debutează, după o inoubație de cîteva zile sau Sáptáí- 
mini, ου trismus (aontraotura mugohilor mastioatori) . Crize . de 
contreotur& tonică generalizată a musculaturii voluntare sint de- 
* clengate de variati stimuli externi. Moartea survine la cca 50 X 
| din pacienţi prin contractura muşohilor respiratori. TAE 
Diagnosticul tetanosului se pune pe baza semnelor olinioe. De- : 
pistarea bacilului tetanio în plaga tetanigenă, deşi posibilă în . 
condiții de anaerobiozá strictă, este tardivă în raport cou necesi- 
tágile profilaxiei şi terapiei specifice bolii. ! ma dă 
Tratament, Odată deolangate semnele bolii, toxina tetanică «454 
deja fixată ireversibil pe receptorii sistemului nervos central. . 
(1) Prin doze mari de antitoxin& tetanioá administrată intravenos ` 
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se încearcă neutralizarea toxinei oiroulante. (11) Be administrează 
sedatíve, miorelaxante gi, la necesitate, respirație asistată. 

(111) Debridarea şi exoizia ohirurgioală a plăgii,alături de trata- 
mentul ou penicilină, sisţează multiplicarea bacilului, sursa de te- 
xină, | | | | z^ 
Profilaxia. Vacoinarea cu anatoxină tetonicá purifiost& şi ad- 

Borbit& asigură o imunitate antitetanioá solidă, oare poste {1 în- 
“reţinută prin incoulări de rapel la intervale de 5-10 ani. In caz E 
de plagă potențial tetanigenă 18 vacoinaţi, o inoculare de rapal | 

areşte rapid titrul antitoxio pînă la niveluri proteotoare, La pa- 

ciengi nevaccinaţi este însă necesară administrarea intramusoula&rá 

a 400-800 U imunoglobulină antitetanică umană sau 2.000-10.000 U " 
ser antitexic de cal., Coneomitent cu proteogia antitetanioá pasivă - i 
este recomnăati vaocinarea ou anatoxină tetanică administrată in- 


tr-o regiune diferită a corpului. p J A 


9 Caracterizaţi patogenitatea C.tetani. 

6 Desorieti mecanismul de aayiune al toxinei tetanioe. 

6 Desorieti patogenia tetanoBului. 

E Numiti trei directii de &ojiune in terapia tetanosului, 

4 Preoizaji 1001}. ana&toxinei'gi anviSe sinas tetanice in 
BUM tetanosului. Nc 


21,2. 2. Clostridium botulinum 
C.botulinum este larg răspândit sa 801 91, ocazional, în intesti- 
nu) uner animale, 


Faotori de patogenitate . Toxina botulinicá este oea mai puter- 
niok texină ounosoutá. Doza letală pentru om este de 1-2 Ag. Este 


o proteină termolabilă (distrusă după 20 minute 18 100%), dar re- 

zistentă la aciditatea gastriok. Au fost identificate 7 tipuri anti- | > 

genioe numite ou litere majuscule de 18 A 18.4. Toxina botulinioá v 

blooheazá transmiterea influxului nervos prin inhibarea secreției 

de aoetiloolină 18 nivelul sinapselor şi jonaţiunii mioneurale. 

Intoxicația. 018646, botulismul este desoris oa o intoxicație 

alimentară. Mai frecvent sînt inoriminate alimentele conservate în 

casă, prin afumare, sare gi condimente sau preluarare termică insu- 

fioientă, şi păstrate ο perioadă, după care sînt consumate fără pregă- 

tire termioá. Majoritatea îmbolnăviriler investigate au fost deter- 

minate de oîrnaţi, gunoi, jambon, peşte sărat, conserve de fruate 

şi legume cu pH alcalin (măsline, mazăre, perum, sparenghel, spa- 
nao) dar nu 0016 cu pH acid, 
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Intoxicația după colonizarea plügilor ou C.botolinam este Qu- 
nosoutÉ ca o eventualitate mai rară decít intoxicația alimentară 


Recent, 18 sugari sub gase luni, a fost identificat botuligaal in- 
fantil prin producerea de toxiná în intestin după germinarea spori- 
lor vehieulaţi prin alimente contaminate, Unul din alimentele in- 
oriminate a fogt mierea de albine, 

Botulismul debutează după 18-96 ore de la ingestia alimentului 
toxic. Pacienţii au paralizii în sfera nervilor ar&nieni s diplopie, 
disfagie, disartrie, semne de paralizie bulbari progresivă cu moar- 
tea prin paralizie flascá a mugohiler respiratori sau stop cardiac. 
Semnele de suferinţă digestivă se rezumă 18 greţuri, vărsături, 
constipsyie, senzație de sete. Febra lipseşte, 

La pacienţii ou plagá, chiar minoră, apariţia vederii neglare 
diplepiei sau disfagiel trebuie să orienteze diagncsticul câtre 
botulism. Botulismul infantil trebuie suspectat la sugari sub şase 
luni eu constipagie, disfagie gi insuficienţă respiratorie, 

Diagnosticul de laborator se bazează pe depistarea gi identifi- 
carea toxinei botulinioe în serul pacienţilor gi în alimentul inori- 
minat. ba sugarii cu botulism toxina nu a fost depistată în ser ei 
numai în extraotul conţinutului intestinal. Depistarea toxinei se 
face prin inocularea intraperitoneală la şoarece a probelor de ser 
sau extraotului de aliment ori conţinut intestinal. Boareoii into- 
zicagi mor în interval de 96 ore cu semne de paralizie a trenului 
posterior. identifioarea antigenioá a toxinei se face prin neutra- 
lizare ou antitoxine specifioe. Bupravietuieso numai animalele ino- 
culete ou amesteoul toxiná-antitoxiná omologá. | 

mratanentul botulismului necesită administrarea precoce de ser 
antibotulinio polivalent (A, B, E, în raport ou serotipurile impli- 
cate în botulismul uman), Respirație asistată este necesară în ca- 
zurile grave. Prin aceste măsuri terapeutice mortalitatea ín botu- 
lism a fost scázutá de la 65 18 25 Ν. 

Profilaxia este nespecifioá : metode de conservare care distrus 
eficient sporii de O.botulinum. In industria alimentară acest dezi- 
derat este asigurat, 0onservele preparate în gospodării este pre- 
caut SÉ se consume numai după o preluorere termică. Anatoxipele bo- 
tulinice au fost utilizate cu sucoea pentru profilaxia botulismului 
la vite. La om, intoxicația fiind mai rară, vaccinarea antibotulini- 
οὔ se limitează numai 18 personalul de laborator oare manipulează 
toxina botulinioÉ. 
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© Caraoterizaţi patogenitatea speciei C.botulinum. k 

9 preaizaţi cele trei circumstanţe în care 8e poate manifesta 
botalismul. i 

9 Precizagi tratamentul speoifio al botulismului. 

4 Precizaţi locul disgnostioului de laborator pentru degizia 
terapeutică în botulisn. i ; 

6 Enumeraţi prelevatele care se examinează şi preoizayi tes- 
tul prin care este diagnosticat botulismul. 

€ Indicaţii măsurile de profilaxie a botulismului 18 om. 


REZUMAT 


B.anthracis, agentul etiologio al antraxului, este un basil 
&erob, Gra m-pozitiv, mare, ou capetele tăiate drept, dispus în lan- 
puri, imobil, capsulat (în produsele patologice) ş sporulat (după 
expunere 18 aer). O toxină complexă ou efecte edematogen şi letal 
alături de capsula cu efect antifagooitar sînt principalii factori 
de patogenitate. Antraxul este o infecţie a erbivorelor; omul o ΄ 
contraoteazá ocazional cînd sporii de B.anthracis pătrund $n pesu- 
turi printr-o soluţie de continuitate, oniar minimá, a tegumentu- 
lui (pustula maligná); cînd sînt inhalagi (antraxul pulmonar, care 
evoluează cu o mediastinită foarte gravă) sau cînd sînt ingerati 
odată ou oarnea unui animal bolnav (enterită gravă). Deosebit de 
gravă este meningoencefalita cárbunoasá oare apare în evoluția bao- 
teriemiei aărbunoase, Diagnosticul antraxului se bazează pe depis- 
tarea B.anthracis, microscopio gi prin cultivarea prelevatelor în 
raport cu forma alinioá 8 bolii. Terapia precoce ou peniailină este . 
eficientá, în formele grave trebuie să i se asocieze antitoxina αξτ- 
bunoasí, Vaocinarea ou antigenul proteotor purificat al toxinei cár- 
bunoase previne eficient antraxul uman, Pentru animale se utilizea- 


ză un vaccin atenuat. 


' Bporii de B.cereus, un saprofit al solului, contamineazá freo- 
vent orezul gi fruotele uscate. In alimentele preparate şi păstrate 
apoi 18 temperatura oamerei germinează şi elaborează ο .enterotorxin&. 
Consumul acestor alimente determină o intoxicație alimentară ou 
sindrom diareio holeriform. ; 


. Qlostridiile sînt bacili anaerobi gram-pozitiv prezenți în mi- 
erobiots intestinului şi în sol. Unele specii, C.tetani gi C.botuli- 
num, agenții etiologici respectiv ai tetanosului ȘI botulismului, 
produo neurctoxine foarte puternice, dar sînt slab invazive. Alte Ἢ 


specii, C.perfringens Q.oedematiens, O.septieum 5.8». sînt toexigene 
şi e ei TeS II 10yazivă Gin sint gangrena gê- 
zoasă gi fasciite. | 


metanosul gi infecyiile alostridiale invazive apar oínd sporii 
olostridiali contamineaza plăgi în oare găsesc condiţii de anaerobi- 
oz& prielnice germinárii şi dezvoltárii τ infeoyie mixtă ou bao terii 
facultativ anaerobe, diminuarea fluxului sanguin gi neoroze tisula- 
re $n aria traumatizată, Imunitatea este antitoxicá. Tratamentul ou 
antitorxiná tetanicáí, respectiv ser antigangrenos polivalent trebuie 
instituit precoce gi completat prin administrare de penicilina şi 
excizia țesutului neorotio. Vaccinarea au anatoxină tetaniaă previne 
eficient tetanosul. La pacienţii ou plăgi traumatice tratamentului 
ohirurgioal precoce al ian i lor) se asociază ohinioprofilazia cu 
penicilină, administrarea de ser polivalent antigangrenos (dacă pla- 


4 
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ga este profundă) revaocinare eu anatoxină tetanioü, iar 
nevaocinaţi administrarea de anţitoxină Vetanie&. , | dts 

 Botulismul apare ca intoxicație alimentară după consumul de son- 
serve vegetale neacide, carne afumată eto, έναν în casă, pi fest 
semnalat şi după aolonizarea plügilor traumatice sau a intestinului 
sugariler ou C.botulinum, Tratamentul impune administrarea precoce 
de ser antibotulinic polivalents > < e m 


CE Scanned with OKEN Scanner 


E 4 d — —4 ------φ-»«---- ο pepe 
—— MÀ ο) -—-————EA————IMA—mL—EALLILIALZI 


-35. BACTERIILE ANAEROBE NESPORULATE („FIORA VEILLON") 


4 4 ἃ 5. fo^ A E 
i = 


Bacteriile anaerobe nesporulate domină microbiota indigenă şi 
aparţin unei diversităţii de specii diferenţiate prin caracterele 
morfotinotoriale (tabelul 35-1), de cultivare gi, mai ales, bioohi- 
mice; au implicaţii similare gi cresoînde în patologia infeotíoasá 
la om determinínd, de obicei, infectii mixte. 


Tabelul 35-1 | | 
Categorii miorosoopice ale bacteriilor anaerobe nesporulate .. . 
Caractere morfotinotoriale ERAT Bp e 9 4 a 
Cool gr&m-pozitiv | E 
aşezaţi în grămezi Peptocoocus anaerobius ş.a, 
aşezaţi în lanțuri |. peptostreptoooccus anaerobius ş.a, ` 
Gooi gram-negativ Ἢ Veillonella parvula , 
| Υ͂ .8lcalescens 
Bacili gr&m-poziti | 
r&mificati ! | Actinomyoes israelii 6.8. | 
| m Eubacterium lentum g.8. 
| rein i irrepianibasterium aanes 
. (difteroisi Ar&ohnia propionica 
Bacili gram-negativ | (Bacteroides fragilis, 
polimorfi î B.melaninogenicus $.8. 
| Fusobacterium neorophorum 5.8. 
Bpiroohete Treponema vincenti ş.a. 


| Bacteroides este cel mai răspîndit gen în microbiota indigená. 
Reprezintă ooa 99 £ din miorobiota colonului gi domină miorobioce- 
nozele mucoaselor aerodigestive superioare gi vaginal&.. 
Microscopio apare ca bacili fini gram-negativ, freovent 0010- 
raţi bipolar şi foarte polimorfi, ou forme ramificate, alături de 
forme cooobacilare sau sferice, | | 
Două specii de Baoteroides, B.fragilis şi B.melaninogenigus; 
sînt anaerobii cel mai freovent implicați- în infeojil ale omului. 
pB.fragilis habitează în special colonul, Gultivă bine in prezen- 
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șa bilei. Este rezistentă la penioilin& şi acceptă plasmide R de 
la E.ooli. Această specie este asociată în peste 2/5 din infeaţii- 
le peritoneului după perforatii intestinale sau intervenţii ohirur- 
gioale pe intestin, în infeoţiile pelvine post-partum, posttrauma- 
tice sau la pacientele qu tumori maligne ale org8nelor genitals. 
.B.mel*sninegenicus este prezentă în special în orofaringe. Ku 
cultivă în prezenţa bilei, ooloniile se dezvoltă lent, în 1-2 sáp- 
tămâni, şi produc un pigment negru oareoteristio, Este sensibilă la 
penicilină. Această specie este asociată în pneumoniile prin aspira- 
pia conținutului bucal gi în boala periodontal&. 


e Desorieti oaraaterele morfotinotoriale ale genului 


Baoteroides. . — 

e Compar8yi speciile B.fragilis gi B.meleninogenicus sub ra- 
pertul ; habitatului, sensibilităţii la an οὔλοθ, 
infectiilor în oare sînt implicate. Pi 


Cultivarea bacteriilor florei Veillon este dificilă din cauza 
necesităţilor nutritive complexe, satisfüocute numai de medii special 
îmbogăţite, condiţiilor striat anaerobe oare trebuie asigurate, aso- 
ciațiilor în care se găseso gi creşterii relativ lente. Identifica- Ἢ 
rea biechimică a unor specii este condiţionată de teste inasccesibi- 
ie multer laboratoare qlinice. De aceea, în raport ou dotarea labo- 
ratoarelor, nivelul pînă 18 oare este condusă indentificarea bacte- 
541165 anaerobe nesporulate din prelevatele patologice variază de 
18 categoria miarosoopică pînă la gen şi specie. Situaţiile în care 
identificarea acestor bacterii pînă la nivel de specie capătă seuni- 
2498549 olinioá sînt precizate mai jos, > , | ! 

Sensibilitatea baateriilor anaerobe nesporulate în mediul ex- 


* tern este remaroabilă, In primul rînd trebuie reţinută sensibilita- 
Φ tea la 02 cu implicaţiile ei în prelevarea, transportul şi conserva- 


rea probeler. | . | | 
Sensibilitatea la antibiotice, In ansamblu, aceste bacterii sînt 


7 sensibile 18 peniciline, cefalosporine, olindamioiná, aloranfenioci 
gi metronidazol, Excepţie fao rezistenţa naturală 18 metronidazol ἃ 
tulpinilor de Propíonibacterium şi cea a B.fragilis la antibiotice- 
le beta-laotamioe prin producere de beta-laotamaz&. 


e Oaraoterizai 8ensibilitatea baoteriilor anaerobe nesporulatt 


diu. 
le factorii de ad pp i sensibilitate la antibiotice al baote- 


9 Desorieti speotr 
i Por d aer obe nesporulate. ds 
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Echípamentul de paetogenitste al bacteriilor anaerobe neSporu- 


late, insuficient ounoscut, este limitat şi nu le permite să ini-. 
{1978 infeotíi ale gazdei normale, Infeatiile date de aceste bao- 
verii sint de regulă infecţii mixte endogene şi apar la pacienţi 
cu deficienţe ale apărării antiinfeotioase 499819 sau sistemice | £ 
918864, o&renye nutritive sau avitaminoze (soorbut, pelagră), agra- 
nuleciteză, beală de ολων idila aie virale (herpes, piel 
.umori maligne eto. | Ὁ 
Infeeţiile determinate de bacteriile anaerobe nesperulate pst i 

i grupate în mai multe categorii tubre gare nu sint în mod | neoe- 
sar diferențieri precise ι Ἢ IM 36 | fa RN 

1. Infectii mizbé ao digi ea ο de | ον αν d 

11. Infecţii ale mucoaseler faringianá (si cavitipiler conecto) ^» 
„atestimală sau genital. Be complică frecvent prin : Ss 

- propagarea infecției din aproape în aproape spre teamturile να 
și ον 1545419 vecine (409989 endooraniene eto); . | 

- trombeflebite ου evoluţie septicemioá sau piemie. | | 

In această oategarie poate fi acceptată şi aotinoniceza, 3 Su- | 
pur&tie eu punct de plecare 18 nivelul mucoaselor, în care oste 
intotüeauna asociat o specie de Actinomyces sau Arachnia. i. 

iii. Beli fusospirsohetozice. μμ ον 
19. Boala ΗΕ, i 


9 Explicagi de ce anfeejiile ὁ determinate as: bacteriile A 
| anaerobe nesporulate sînt infecţii mixte si "ERA nn Pe 
© Enumereti principalele patru categorii de infecţii în € 
 €eviologla cărora sint ze fe cil Datorii anaerobe. AMET nd ᾽ 
| nesperulate. M or " i 


 Infeotíiíle determinate de bacteriile anaszobe sasjerolake ale 
mierobistei indigene sînt în realitate. mai. frecvente decît apar- 
diagnosticate. In cauză sînt erori de recoltare gi examinare a pre- 
levateler patologice. In funaţie de tipul infeotiei, pentru stabi- > 
lirea conduitei terapeutice uneori sînt suficiente examenul linie l 
și examene pareolinice, altele decât cel micrebiologio. Alteeri, 
3e impune examenul microscopic direct sau examenul bacteriologie 
Analisa; prin identificarea 15ο185910Σ ου sonnificakie elinicá. 


(1) Infectiile bacteriemice şi septicemie ə ΛΙ ca punot de ple- | 


care infeetii mixte, frecvent ou caracter gangrenos, ale plágilor = 
sau altor leziuni, 99] mai frecvent ale muooaselsr η infeocyii ute- 
rine postpartum sau peStabortum, infeoyii pelvine là pacientele ou 
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tumori maligne ale organel or κ ο peritonite dapă perforatii 
intestinale 8.8» Ἢ 
Qapacitátile anţiinfeoţioase ale bolnavului selectează din fo- 
carul de infeotie mixtă tulpini capabile ső invadeze aurentul san- 
έ guin., Din acest punct de vedere între anaerobii florei Veillon tre- 
buie βᾶ diferentjiem : 
i. specii invadante, septieehiee (Bantasoidea, Fusobacterium) 
L2 implicate frecvent în localizări metastatice cum sînt aboese oere- 
brale, pulmonare g.8. 

1i. specii baoteriemice (Propionibacterium acnes, Peptostrepto- 
eoccus) implicate, oînă există condiţii '''''. (vezi p. 282) 
în etiologia unor endocardite subacute. 

Pentru diagnostico se examinează prelevate din plaga constituină 
punctul de plecare al septicemiei, dar cele mai importante sînt he- 
moculturile, repetate, şi prelevatele din 50085919 metastatice abor- 
dabile (chirurgical sau prin punoţie) deoarece depisteazá patogenul 
infectant. Erorile de diagnoatio la care ne-am referit mai sus de- 
curg din neglijarea unor detalii tehnice de prelevare, ων ἀρὴν şi 
pianificare a examenului de laborator. De reținut : 

-= toate hemoculturile trebuie incubate şi anaerob; Ἢ 

- prelevarea puro iului pe tampon nu este adeovatá pentru depis- 
tarea anaerobilor; în infecțiile gangrenoase se vor examina probe 
bioptice, iar din colecţiile purulente o probá aspirată în seringă 
Luer şi transportată în container anaerob sau direct în seringa cu 
dopul înfipt într-un tub de oauo 119 Murs άσε. oricárei bu- 


» d 
- 


f le de aer); 2x 
| - prelevatele contaminate sînt puisate pe | auprefeja unui mediu 
T Solid, este contraindioatá însămînţarea lor în bulion thioglicolat 


pentru cá bacterii faaultativ anaerobe, nesemnificative clinic, pot 
invada măi ul în dauna anaerobilor. 


și 5 Desorieji patogenia unei infecţii septioenice ou bacterii 


anaerobe nesporulate. 
€ Descrieti eno] taroa gi transportul oareate à unei probe de 
puroi pentru depistarea bacteriilor anaerobe nesporulate. 


es f peA prelevarea ou tamponul. 


` (2) Aotinomiooza este o boală supurativă subaoutá sau cronică, 


DES progresivă, a ţesuturilor orofaciale (aaa 60 X din lecalizári), abio- 


| ninale (cca 20 % din localizări) sau toracice determinată de Aotino- 
3 : myoes israeli sau spasit de Araohnia în aaociafis ou..alte baoterii 
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ale miorobiotei indigene, Condițiile oare rup eabilibrul între gaz- 
ai gi aceşti eomenseli din nâgele ecologice orefaringiene nu sânt 
clare. Au fost inariminate traumatisme locale (eztraoyii dentare; 
amigăaleatomii, fracturi ale maxilarelor), aspiraţia unui dinte 92” 
tras sau ἃ unor fragmente de tartru dentar eto. dublate de existen- 
ya unor deficienţe ale apărării antiinfeoţioage sistemice. AB00ia- 
via microbiană sinergică favorizează dezvoltarea ao tínonicetolor Bi 
invazia tisulară. Ls apariţia leziunilor partiaipă gi zeaaţia de 
sensibilizare a gazdei 18 antigenele &0tínomicetului infestant. 


leziunea, un abces delimitat prin pesut de granulaţie şi fibros, 


are drept singur caracter distinotiv prezenţa „granulelor de sulf", 
colonii tisulare ale &otíinomicetului infoctani,. dar acestea frecvent 
lipsesc. Clinic, pacienții prezintă tumefiere locală de consistenţă 


jemneasă, relativ  nedureroasÉ şi fără adenitá. Ulterier apar punte 


fiuctuente drenate prin una sau mai multe fistule din care se scurge 

un puroi fluid, eventual cu grunji galbeni („granule de sulf"), Fis- 
tulele au tendință limitată de vindecare gi, chiar dacă se vinăecă, 
l&sind cicatrici deformante, apar altele noi, iar leziunea se extin- 
de din aproape în aproape în gesuturile gi erganele vecine. 

Pentru diegnesticul actinomicozei se examineazá puroiul din fis- 
tule sau mi bine din cavitátile leziunii ori probe bioptioe. In 
pursiul dispersat într-o placă Petri se caută cu lupa granulele de 
sulf. Aceste granule gălbui, cu diametrul de 0,2-1 mm, decontaminate 
„prin spÉlare, 8e examineazáü microscopic şi 8e aultivă, 

Pe froţiul Gram, realizat prin strivirea granule] or între două - 
lame de mícroscop, 86 sbsezvă o masă de filamente psendomiceliene 
gr&m-pozitiv agregate în zona centrală a fiecărui granul. Din masa 
centrală radiază extremităţile filamentelor oare au &aspeot măociucat, 
sînt gran-negativ şi reprezintă, probabil, complexe antigen-antiosrp. 
DaoÉ fretiul se efectueazá prin etalare ou ansa, pseudoniceliile se 
digperse&zá în ferme bacilare gran-pozitiv, ramificate în V sau Y, di- 
24041 de identificat esreot. In absenţa granueler de sulf, depista- 
rea pe frotiul Gram a filamentelor gi bacililor gran-pozitiv ramifi- 
cati poate fi sugestivă, 
| Granule de sulf sau, în absenţa mew puroiul ca atare este 
epuizat pe e placă ou agar-infuzie corâ-oreier au 5 % sînge. Cultura 
Be inoubează anaerob,le 37%0, timp de două săptămîni. După primele 
trei. zile de incubație, în cultura mixtă, examinată ou o mărire de 
100x, pot fi depistate. miorecolenii de Actinomyoes cu aspect. fila- 


Să 


é^ 
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mentos de „păianjen. Progresiv, coloniile creso în volum şi ajung, 


după. 10 zile, la 0,3-3 mm diametru. 0919 de A.israelii apar alb- 
crem, Pugoase, bombate, ou aspect de „molar sau muriforme. Alte 
a0cţinonicete formează colonii 8/R sau 8. Izolarea ocazională a unei 
colonii de Actinomyces din probe contaminate la pasajul prin cavità- 
vea bucală (sputá eto) nu este semnificativă alinio. Identificarea 


4zolatelor se face pe baza caracterelor de cultură, biochimice gi 
. prin ooloragíe imunofluorescentÉ. 


Tratamentul antimicrobian, parenteral gi 10081, al aatinomicozei se 
asociază celui ohirurgical (drenajul şi exoizia leziunilor). Sînt uti- 
le  sulfamidele, penicilina seu tetracicline în doze mari şi curti Ἢ 


“prelungită pentru a forţa difuziunea lor, prin țesutul fibros perile- 


zional, spre fooarul de infeotie. Tratamentul precoce evită extinde- 


„rea distrugerilor | tisulare ireversibile. Actinomicoza& este ο intec- 
. pie enâogenă netransinisibilă. 


e Desarieţi patogenia actínomicozei. 
„9 Explioaţi oum apar „granulele de sulf” în leziunile actino- 
.. miootiae gi descrieti aspectul ler miorosoopic. 
' € preoizaţi prelevatele care se examineazá gi examenele de 
^. ^ laborator indicate pentru di&gnostioul actinemicozei. 
. € Humiti antibioticele utile în tretamentul entinomicozei 
. 81 preoizaţi 100ul &tamentului chirurgio&l. 


PLAAT -VICENT ] 


-(3) Bolile fusoBpiroo ozioe. Muooasele lezate în curs 


carente nutritive (saerbut eto) sau infeotii virale (herpes simpler : 


5.8.) pst fi invadate de o asociație baoterian& dominată de tre ri 
E și speoii de Fusobaoterium E B.selainegenious ale miorobiotei 


[4 ; 0m8 i ang C oneorotice 


: ulcerul tropical. e 
paiia 956. N a se poate extinde la țesuturile profunde ou 
instalarea formei extreme a escenas gangrenos cum este noma obra- 
sului feae 


“Examenul direct misresaopis al ο αμ din leziunile uloero- 


membransase permite, prin depistarea asociaţiei fusospireohetozice, 


| diferenţierea bolii de alte entităţi nosologice ou expresie clinică 


asemán&teare (angina differiek, ulcere geniale eu alte etiologii . 


ete). 


Antibiotiecterapia cu penicilină inhibă dezvoltarea asociației 


 fuséspirfochetozioe gi limitează astfel leziunile cauzate de aceasta, 
„ dar nu influenţează cauza primară a bolii (infeojia virală, defici- 


δα πο eto). 
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| Manifestarea s08zional epidemioí a anginsi sau a stomatitei 
Vincent este condiţionată de evoluţia epidemicá a οορᾶ 194193. patolo- 
gice primare (infecția virală) şi nu 8 infecției ou bacteriile ana- 


erobe, care rămîne o infeaţie endogenă. TRIP od 


eA aim Lern fusospiredhetezioe. ^ d 

eaul examen ot micrescopi | 

anginei Vincent. M D dub: i ripis 

e pe can evoluția ocazionel epidemicá a bolii fusospiroohe- - 3 

e Preocizaţi antibistioul de eleojie în terapia bolii fussspiro- 
Ghetesice. MOTUUM a ; E λα δες 


îi (4) Boala periodontală se manifestă prin una din următoarele ; : $ | 
forme clinice i gingivită acută ulcerativü (gingivita Vincent), z 
pioree alveolată sau o inflamație subacută ori aronică a gingiilor. 


In toate. formele există o infectie mixtá ou participarea B.melenins- : 


genious, treponemeler şi altor anaerobi ai cavităţii bucale. Ezame- 
„nul stomatologic, leuoograma, glicemia eto, sînt cele care stabilese ᾿ 
oonâiţiile oare au favorizat apariția infecției şi influenţează con- 
duita terapeutică. Examenul mierebiologio nu este necesar. . 5 
. € pesoriepi patogenia bolii periodontale. ντ; e 
€ Explioatíi de ce examenul bacteriologic nu este indispensabil 
-. $n diagneBtioul bolii periodontele.  ... : |. na 


REZUMAT 


 pacteriile anaerobe nesporulate ale miorobiotei indigene sint τ 
variate. Unele sînt nepstogene. Molte au capacităţi invazive, dar j 
atit de limitate încît nu pot iniția infeotii 18 gazda normală Pot 
fi implicate însă în infeoyii mixte la pacienţii cu deficienţe loca- E 


le sau sistemice ale apărării anţiinfeoțivas6. Fiind microorganisme 
fragile în mediul extern, aceste infectii sînt infecţii endogene. 


 gacteroides urmat de Pusobaoteriun sînt genurile majore ale al- 


orobíotel indigene din cav € organismului uman. Ele reuneso | 
bacili anaerobi gram-negativ nesporulagi. Pot {1 implicat? în infeo- > 
tii extensive ale plágiler sau ale muooaselor lezate, Friavent 
. aceste infectii evoluează baoteriemio sau piemia cu metz -taze septi- 

i vaginului, de aceea 


ce. B fragile dominá miorobiota colonului 
este 08t în infeogii din etajul subdiafragmat io. B.melaninogé- κ 
nicus domină miorobiota bucală și este implicat in 49190 n 9ta- 
Bupreadiafragmatio. Diagnostiaul aoreat al acestor eotii im- 

plicá hemooulturi inoubste anaerob, prelevarea, transportul gi oul- 
tivarea anaerobă a probelor de puroi. Antibioticele indicate pentru 
terapie inolud penicilina, metronidazolul, olindamicina, cefalospo- 
rine, B.fregilis este rezistent 18 antibioticele beta-lactam gi a- 
dobín reézistenyj& plagmidiocá şi fagá de alte antibiotics. 


. Bolile fusospiroahetozioce sînt infeopil uloero-neorotice ale πα-᾽ 
ooaselor (bucală, faringiană, bronşicăs genitală) determinate de 9 
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infeoție mirtá dominată de Treponema vinoenti, B. 
FusSobaoterium sp. Evoluează pe o leziune να ΤΕΜ 


y e cele mai multe ori). Examenul frotiului Gra 
tul acestor leziuni depistează asociaţia fusos meri river pec 


mite diferenţierea de alte etiologii posibile (difterie 9»8.).4008— 


te infeaţii răspund la tratamentul cu penie ilink., - 


Aotinomyoes israelii este agentul etiologic al actinomicezei 
o bsâlă Supurăvivă Subagutü sau eronică progresivă, mai frecvent ` 


ou lecalizare orofaringiană şi abdominală. In puroi sînt 5908 


adesea granule de sulf, eolonii tisulare ale aetinemyoetului, ou Ἢ 
aspeat microscopie caracteristic. Tratamentul ou penicilină, sul. 
famide sau tetracioline in deze mari şi cură prelungită se aseocia- 
ză tratamentului chirurgical. pati e, T “4 
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 Gennl Mycobacterium reuneşte υ804144 nesporulaţi oărara un în- 
Vélíg ceres le conferă caractere speciale de colorabilitate. Pixea- 
ες greu oolorengii, numai in condiţii speciale (de ex. la eald),iar 
odată colorați rezistă la decolorarea cu acizi minerali, sînt aoido- 
rezistengi. Coleragia Ziehl-Neelsen diferenţiază bacteriile in aoi- 
áe-rezi&tente gi neacido-rezistente. Sînt. aerobi, oultivá lent sau 
 £osrté iént. Unele specii sînt saprofite, altele condiţionat pato- 
 géné &&ü patogene de terninind e îi oronice garan baz isa te γένη 
28. E gránüiomatoase. : 


.- 


Habitat. Gazda naturali pentru M.tuberaulosis gi M.&fricanum 
este omul; pentru M.bovis - bevideele gi numai ocazional omul. 
Caractere. merfotinoteriale. Ba6ili aocido-aloocolorezistenţi, 
Εἰπὲ de 1-5/0,2-0,3 Mm, drepți sâă ügor înourbaţi, izolaţi sau dis- 
pui ín mici grămezi sub forma litéFélor V, Y, K. Uneori au struotu- 
„ză grenulará. In culturi se dispun în corzi flexuase. 
| Qaractere de oultur&. Cultivá numai pe medii complexe, Smbogá- 


vite. Mediul Lówenstein-Jensen, pe bază de ou, glicerină şi aspara- 


" pini, este larg folosit pentru izolarea M.tuberoulosis din produse 
patologice. Le temperatura optimă de 35-3700 cultivă foarte lent : 
după. 2-4 süptámini pe suprafața mediului apar colonii rugoase, con9- 
pidiforme de culoare arem-bej. Creşterea M.tuberoulosis pe mediul 
Lâwenstein-Jensen este caracterizată «Sugonicá". M.bovis cultivă pe 
mediul Léwenstein-Jensen dacă glicerolul este înlocuit eu piruvat 
de soăiu. Cultura apare mai lent (între 4 şi 8 sáptümini), este să- 
 racá (oregtere disgonică), formată din mici colonii 8, nepignentate. 
Disgenio cultivă şi M.africanum. 


Bi ; iisi SUBEBCULOZEI + l FEN M.africanum gi M.bovis. 


V 
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e Huni$i. 804144 ῥαρφχουϊούφα. 
9 Caraaterizaţi-i morfotinotorial gi prin viteza de ωρα... 


garantare biochimice. Bao 4144 tuberonlozei produe o oatalază 
sensibilă la 68%. M.tuberoulosis este singura specie care peoduce 
„constant niacină, iar M.afriganun variabil, ΑΔ 
Rezistența la factorii de mediu. Baocilii tuberoulozei eint re- Ó 
laţiv rezistentgi $n mediul extern. In produse patologice uscate 
supravietuíesc pînă 18 un an la £ntunerio şi oíteva luni la lumină 
difuză. Radiația solară direată îl omoară după 24-30 ore pe tesátu- 
rile impregnate cu produse bac 414406. In. zapis mor. bus 20 minute 
la 7090 gi după 5 minute 18 100%. : 
Ia concentraţii de ἃ % NaOH sau 10 * 280, mulţi sriptv suit oa 
în intervalul de 15-30 minute, în oare bacteriile neacido-rezistente 
© sînt omorâte, Pe această proprietate se bazează deoontaninarea ohimi- 
$^ eR & prelévatelor patologice în vederea izolării bacililor tuberou- 
.' dozei, Dintre dezinfeotante mai active sint fenolul şi lizolul, ' 
oare $n concentrații de 2 € omoară bacilii tuberaulozei în suspen- 
| 51119 din culturi în Anterval de o oră, In sohimb, asupra baoililor 
Qin spută eint eficiente numai după un content. de 2^ ore. 
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o zzecizaţi doo oxbazsa. μασ 414195 paboran tozi faţă ae "facturi 
= mediu comparativ eu alte mioroorganisme gi forme de exis- 

^ á a lor. Explioaţie 

€ c qi douá oonseaințe sau aplicații care deaurg din acest 
oompirt amont. l | 


 Structura ohimioă, în et debido " factori de pabossntténte 
Tuberculolipidele reprezintă pînă 18 22 % din greutatea uscată 
* “a basililor  tuberculozei. Sînt reprezentate de aoizi micolici 

T (beta-hidroxi acizi graşi ou catenă lungă ramificată), ceruri şi 
8160014 superiori» Tuberculolipidele sint constituenți greu digera- 
bili în vesuturi unde persistă timp îndelungat şi imprimă caractere 
particulare reacției celulare faţă de baoilii tuberoulozei. astfel, 
sub acțiunea fosfatidiloolinei maarofagele se diferențiază in celu- 
19 epitelioide, iar sub acgiune& acizilor micolici în celule gi- 
gante multinuoleate caracteristice granulomului tuberculo8. In pre- 
zents unui complex acid micolio-glicopeptid antigenele bao ilare 
sau gi alte antigene inâuo un răspuns imun predominant celular; 
care explică abundența limfoaitelor £n granulomul tuberculos. Un 
sulfolipid propriu bacililor virulenţi induce cultivarea 80 65508 
sub forma de corzi, de aceea 8 fost numit «oord-factor". 
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— ως ο Jraotiunea proteică invoalată oa astare, 
chiar repetat, 18 un animal indemn de infecția tuberouloasă induce 
numai o sensibilizare de tip ansfilaotio. Dar în complexul 197 Da 


tural ou tuberculolipidele induc un răspuns imun predominant celu- i 


lar, premisă a sensibilizării intirziate la aceste antigene. 
| pPolizaharidele în complex ou proteinele bacilare sînt isis ene - 
g1 determiná apariţia de anticorpi umorali gi a anei sensibilizări 


de tip anafilaetie. Rolul lor în patogenia tuberculszei este incert, 


© Preoctzaţi οι τις" biologică a vabezoale14pidel oz. | 


"Infesji&. Basilii tuberculozei sint bacterii Zaaaltativ pues. 
celulare. Poarta de intrare poate fi TET dar în poste. 20 yd dia λ 


cazuri este respiratorie, 


` å. Primointeoţie a — basili venieulsýi pris si 


oături Pflügge, nuclei de picături saa partíoule dé praf sînt inha- 
1851 şi ajung $nUr-e alveolă pulmonară unde sînt fagocitaţi de sa- 
arsfage în oitoplaama carora se multi 


torie nespecifick 1 intraslveslar se ac 
macrofage şi lenoséite pelimsrfonuocleare. odată ca răspunsul iaun 


celular al gazdei, 
în leziune de tip preliferat 
cules, Pe secţiune, 
te: 9 zonă centrală c 
EIS eelule epitelicide şi al 
piasmecite şi. fibroblagti. 
1494849 se pst observa 
semnează. nature imunologie - spee 
Extensie infecției pe sale 


zional numit .00mplex primar”, 
poarta de intrare seu ganeru de. insoulare, (11) limfangitá gi 


(444). adenită sateliti. Cina infeoyjis se realizeazü pe cale — 
torie φαασσα] de insenlare este pulmonar iar adenita mediastinalK. 


Gânpă psarta de intrare est e digentivă ganarul de inequlare este 18. 
nivelul plíeilsr peyer, iar tangi gi adenita sînt mesenteries. 


ta periferică ou limfocite, monocits, . 


limfatick realizează un ansamblu le- 
„caracterizat prin (1) leziunea de la 


® piferexyiaii, ráspunsul inflamator nespecific de ου] “μες 
eursul 1 tubersuloAse: mi printe < 
pri msinfeoţie LB e ni pei iaar” aa 


e suniţi srisdistcegi το uberouleafe pite. E ES 


plic&. Apare o leziune NE 
amuleazü un exsudat fibrinos, 


leziunea tuberculoasá de tip exsudativ evaluează i A 
1v, rarecterizat& prin granulomul buber- . 
granulomul (uberculos prezintă trei zone distins- 
a. celule gigante. multinucleate; alta np 3 


In citoplasma celulelor gigante gi epite- : 
bacili anido-resistenyi. prezenţa limfocitele bo 
ifiek a acestui preces inflamatore ^ 
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(1) Multiplioarea baoililor este limitată, dacă. virulebte - lor. 


| gi doza infeotanţă sînt reduse, tar gazla are o reactivitate nor- 
mală, 


^4, Primoinfeoţia μμ jnevazentk: La oca "85% din bs 
moinfeotati în zonele cu endemie medie a tuberoulozei, leziunile 
se vinâeocă ou o cicatrice minimă gi se autoaterilizează, Féncaenni 
nu are expresie, nici olinio, nioi radiologică,. | 
ii. Tuberculoza primară subolinică. Dacă multiplicarea bacili- 
lor este mai importantă, în leziunile (iba iale (ganglionară , 


_subpleurală) se realizează o neoroză solidă, de oazeificare. Ase- 


menea leziune se nume gte tuberoulom, In țesutul oazeificat bacilii 


sînt în condiţii neprielnice dezvoltării. gi supravieţuirii (anoxie , 


eliberare àe consţituienţi tisulari ου acţiune baotericiăă), De a- 
0988» în marea majoritate a cazurilor tuberoulomul se încapsulează 
gi se caloifică, Degi leziunea nu are expresie; olinică, σα. 


ους fi. depistatá, 


 Consecintele primoinfectiei kdberouioage αμ... sau sub- 


E olinice sînt dezvoltarea imunităţii antituberouloase și a , Bengibi- 


Iizării vubezoslinioe 


© Preoizati conàitiile principale oare asigură evoluția T Es 


| parentá a primoinfeotiei tuberouloase, 
„9 Enumeraţi Penne a prinpintenjdg". tuberouloase inapa- 
rente. l i 


(2) tub onse n: baoililor este ατα. dao: doza infec- 


; tentă este mai mare sau oînă reactivitatea gazdei este insuficien- 


tă (infecția copilului pînă 18 6 ani, infeoţia la pubertate, infec- 
ii în cursul sau în convaleaoenţa unor boli anergizante). In aces- 


. te oazuri prímoinfectia capătă expresie clinică şi radiologicá, în 


raport ou localizarea şi extinderea leziunilor. 

. 4, Tuberouloza primară manifestă neoomplicatàá. Pacientii pre- 
zintÉ febră, astenie, pierdere în greutate, Etapa ganglionară ροὰ- 
te fi depăgită cu diseminári hematogene discrete, în primul rînd 
prin mica circulaţie, apoi prin marea oiroulaţie, re suprafaţa se- 
roaselor (pleură, meninge 6.89) în măduva osoasă sau în parenchi- 
mul organelor (rinichi, prostată etc.) In funotie de echilibrul 
biologic. al gazăei, leziunile pot evolua, fie spre agravare, fie 
spre cioatrizare, | 

ii. Primointoăkia οὐ oompliestii. Uneori, de la nivelul gan- 
glionilor mediastinali infecția tuberouloasă se propagă pe cale 


Scanned with OKEN Scanner 


455. 


- 366 - 


limfatică retrogradă spre pleură. Alteori masa de oazeun se ramo- 
16656, iar leziunile perforează în brongii, în vase “sanguine sau: 

în cavitățile vecine (pleură, pericară), Perforarea $n brongii di- 
seminează infecția, prin aspirație, in pulmoni Evacuarea masei de 
cazeum ramolit oreazá caverna (pulmonară sau ganglionară) ,. Caverna 
fiind o cavitate aeraţă, în țesutul neorotio oare îi tapiseazá ο8- 
retii baoilii se multiplică în condiții optime, Fisţulizarea într-o 
venă sau o arteră diseminează infecția sistemic. Uneori baoilemia 


este atît de importantă încât se. realizează nenumărate focare me- 


tastatice (tuberouloza nilară sau σα iei, ou evolu- 


tie mortală). 


9 ικα τὶ mrineipalels- condigii oare ae termini; maujfestérea | 
clinică a primoínfeotiei tuberculoase, 


6 Enumer&ti principalele modalităţi de diseminare a. infetti | 


„tuberouloase io organism. 


8, moni tate. d sensibilizare. 


τη antituberculossá este είς celular; η n 
ifio gensibilizate reounoso bacilul sa ţintă antigenic gi a0- — 


gpeo 
tivează macrofage le ca celule efectorii. Eficiența ei. este depen- 


dentă de capacităţile funcționale ale macrofagelor oare pot pre- . 


zenta largi variaţii individuale, Este o imunitate relativ care Ἢ 


întârzie multiplicarea baoililor, reduce âiseninarea limfatică şi 


creşte capacitatea organism 
pii umorali, deşi apar, nu J 

Sensibilizarea tubercul 
Cele douğ fenomene pot fi disociaste: se 
apare şi după 4ποου 
ου frecţiunea oeroasă fără 
sibilizarea tuberoulinică nu afecteaz 


oaocă un rol protector demonstrat. » 


nSibilizerea: tuberculinicÁ - 


& fi însoţită de imunitate, iar desen= 
ă imunitatea antíituhereuloass. 


5 Diferenţiaţi ipünitsten antituberouloasá ae sensibilizarea A 


tuberoulinioÉ. 
€ Numiti 3 conseointe ale “apariţiei imunităţii antituberou- 
10856, Subliniaţi de 08 aoeaatk imunitate este relativă, 


imperfeotă. 


C. Infecti a MR M σης Cioatrizarea focarelor — 
Beds primare nu ooinoide în mod necesar cu sterilizarea lor. 
In foc&rul: oicatrizat un număr redus de baoili pot supravieţui în 
macrofage în stare latentă, fără să se multiplice, perioade varia- 
te de. imp renlixinà intesția t tube zauicasă atatia! Eventualitates 


ului de a delinita leziunile, Anticor- 3 
inică este un corolar al imunităţi, — 


larea cobailor cu tuberouloprote îna complexată 
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este mai freoventă 18 pacienţii oare au suferit primoinfeotià cu 


„tulpini sălbatice. Infecția latentă întreţine starea de imunitate 


&ntituberouloasá, dar, cînd este realizată de tulpini virulente, are 
o evoluţie imprevizibilá putíndu-se reactiva, Imunitatea antituber- 
culoasă âispare după vindecarea miorobiologioá a infecţiei, este, 


deci, o imunitate de infecţie, 
€ Definiţi infecția tuberouloasă latentă, 


€ Numiti consecinţele pozitive gi negative ale infecţiei 
tuberouloase latente naturale, l 


D. Reinfeotiile tuberculoase şi urmările lor 
i. Se realizează freovent cu cantităţi mioi de bacili, Orga- 


 nismul imunizat le opregte imediat multiplicarea, In marea majori- 


tate & cazurilor apare cel mult un folicul tuberoulos (cîteva ce- - 


 lule gigante, celule epitelioide, limfocite), leziune benigná, i- 
 naparentá, care evoluează spre rezorbtie sau soleroză, Rezultatul 


este consolidarea imunitátii antituberouloase gi a sensibilizării 
tuberculinioe,. Ἢ PIRE EET : 


ii. Tuberculoza secundară . In conâiţii de scădere a reactivi- 


18114 imune, reinfecții masive sau reactivarea. unor focare. latente 
din perioada primoinfeoţiei („reinfeoţie enãogenă") àuc 18 apari- 


ġia leziunilor tuberouloase secundare. Spre deosebire de leziunile- 
' tuberculoase primare, leziunile tuberculoase secundare nu se îns0-. 
tesc de adeniţă, iar noile focare apar în ritm foarte lent şi evo- 

luează cronic fără tendință la vindecare spontană. : 


€ Explicati cum apare tuberculoza secundară. . 
€ Comparaţi leziunile tubarculoase primare ou cele secundare. 
9 Explioaţi diferenţele, 


Diagnosticul de laborator . č στο 

(1) Examenul bacteriologic permite diagnosticul tuberculozei, 
când leziunile s-au deschis la exterior (tuberculoza pulmonară, 
renală, inţestinală, abcese gi &denite fistulizate 6.8.) sau când 


_ acestea pot fi punoţionate (meningita tuberculoasá, tuberculoza 


seroase lor), " i l 
Pentru diagnosticul tuberoulozei, în funotie de semnele eli- 


nice de localizare, se examinează: probe de sputá, tampon larin- 


gian, spălătură gastrică, spălătură brongioá, urină, l.c,r., exSu- 
dat pleural, arţioular, probe bioptice sau probe din oricare alt 


„_proâus patologic suspect (de ex., probe de puroi din supuratii în 
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oare frotiul Gram gi însămînţările pentru bacterii -piogene su ră- 
mas negative sau neconcludente 1), Se examinează probe proaspăt 
recoltate, care se refrigerează la 4 “ο cînd nu pot fi examinate bs 


mediat după recoltare, k 


Detectarea bacililor tuberoulozei în diferite probe este ame- 
liorată dacă se prooedeazě la concentrarea lor prin centrifugare 
3o min. la 3000 r.p.m. (urină, 1.0.7, 6.8.) sau ultrafiltrare 


9 
(1.ο.5.) In vederea oonoentrárii, prelevatele viscoase (sputa) 
sînt în prealabil omogenizate. In general, metodele de omogeniza- 
re realizează gi decontaminarea probelor: de eX., tratarea cu 
NaOH, NaPO, eto. . . 


teol direct microscopie se ace pe frotiul colorat Ziehl- 
Neelsen. Mai sensibilă este examinarea în ultraviolet a frotiului 
colorat fluorescent cu auramin-rodeminá, Examenul microscopic ara- 
tá numai prezenţa sau absenţa baoililor acido-rezistenţi fără in- 
dicaţii referitoare 18 Specie, Un rezultat pozitiv are valoare 
ăiagnostică în cazul probelor necontaminate sau pentru spută, în 
oare miocobacteriile de contaminare nu ating cantităţi decelabile 
míorosoopic. Pentru probele în oare mioobacteriile saprofite de 
oonteminare ating o&antitáti deoelabile microscopic, cum sînt urie 
na, spălătura gastrică, examenul microscopio are numai valoare o= 
rientativă, | 

Examenul direct microscopic depistează mai repede (1-2 ore) 
bacilíi tuberculozei în comparaţie cu metodele de izolare (4-8 
săptămîni) gi depisteazá gi acei bacili acido-rezistenţi care nu , 
pot cultiva în condițiile oferite, De aceea, un rezultat negativ 
trebuie să se bazeze pe examenul a sel puţin loo de câmpuri mi- z 
oroScopice, El nu poate exclude diagnosticul de tuberculoză, dat 
fiind sensibilitatea relativ redusă a metodelor microscopice (sub 
40.000 b&oili/ml probă şansa depistării lor pe frotiu este nulă), 

Izolarea este indispensabilă pentru diagnosticul ie certituăi- 
ne al tuberculozei, Proâusele patologice neoontaminate sînt însă- 
mâînţate ca atare, iar oele contaminate se însămînţează numai după 
âecontaminare, Culturile se menţin la 3706 gi se urmăresc săptă- 
mâna] timp de 2-3 luni. 

Identificarea M,tuberoulogis se face pe baza caracterelor de 
cultură, microscopice şi biochimice, 

Un rezultat negativ al culturii nu poate exolude diagnosticul 
de tuberouloză (leziuni care nu s-au deschis încă sau care elimină 


E 
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intermitent cantităţi reduse de bacili). In aceste cazuri examene 


άσε ο i late gansa unui rezultat pozitiv. 


© Comparaţi izolarea din oput a bacililor tuberculozei gi 


pneumococilor. Comentati, inclusiv semnificaţia olinicl a 
izolatelor. 


e Precizaţi locul examenului direct miorosoopie în 


diagnosti- 
ου] bacteriologic al sube pouloséi, Argumentati, SE 


(2) Intradermoreact a la tuberoulină. Intensitatea sensibili- 
zării la tuberoulină este proporţională ou cantitatea de bacili 
acumulată în focarul infecțios.. 


Puberoulina brută „este filtratul unei culturi de M,tuberculo- 


sis àe 6 săptămîni în bulion glicerinat, autoolavată gi concentra- 
 t& 14 1/10 din volumul inițial. Astăzi se folosesc preparate puri- 
. ficats numite PPD (Purified Protein Derivative), oare se conservă 


mai bine gi se âozează mai precis decît tuberoulina brută, In 
R,S,R, folosim preparatul PPD-IC 65 livrat $n 2 doze diferite: 


.2 unităţi de tuberoulină (U7)/0,1 ml gi 1oUT/o,l ml. 


| Injectarea unei cantităţi mari de tuberouliná 18 o persoană 
sensibilizată poate determina o reacție brutală, inflamatorie şi 


^ nearotioă, atât la locul inoculárii oft gi în focarele de infecţie. 


De aveea i.d.r. la tuberoulină se începe ou 2 UT, După 48-12. ore 


de 18 injectare se înregistrează diametrul maxim (în mm) al zonei 


de songestie gi infiltraţie de 18 locul injectării, Reacţia nega- 


^ tiv = absența congestiei sau zonă oongestivá cu diametrul aub 
9 mm, Reacţie.pozitivă = zonă oongestiví, ou eventuală infiltra- - 


tie, mai mare de lo mm, Pacienţii cu reacţia negativă la 2 UT 
sînt reteststi ou lo UT, Intervalul pînă la retestare nu trebuie 


„să üephseascá 15 zile pentru a evita reacțiile violente datorate 
| infesetiei tuberouloase survenite într-un atare interval. 


. Interpretarea rezultatelor: 
. 1. Reaoţie negativă: infecția tuberauloasă este exclusá, cu 
conditia 08 pacientul să nu fie sub terapie imunosupre sivă sau . 
în stare àe anergie fiziologică (saroină) sau patologică (oonva- 


lencenta unor infecţii virale oa rujeola, gripa etc.) 


11. Reaoţie pozitivă: pacientul a fáout primoinfeotia tuber- 


- ouloasă, Tuberouloza Bau o evoluţie virtual nefavorabilă a primo- 


infecţiei tuberouloage sînt însă probabile numai în urmă toare le 
situaţii: 


- reacție pozitivă foarte intensă la 2 Ur (£licten, necroză) ; 
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- virajul reacției de 18 negativy la positiv is sopii nevaaci- 
πας BCG; 

- „5altul tubersulinic" T diametrului reacției | ou 
mai mult de B mm între două testări). 

Pentru surprinderea virajului sau a „saitului tuberoulinic" 
trebuie făcute testări ín dinamică, la intervale de 6 luni), oa- 
re Be pot realiza, ΡΈΕΙ numai 18 oontacţii din focarul de 
tubersulozé. 


® Diferentiati tuberoulina brută de PPD. 

€ Explioaţi avantajele utilizării PFD, 

e Precizaţi oum pot fi evitate accidentele prin reacții bru- 
d^ dp şi focale cu ocazia 1.4.5. la tuberculină, Ex- 

110862. 

@ Definiţii i d.r. le tuberculină pozitivă. Diferentiati sem- 
nificația i.â.r, la tuberculină negativă şi pozitivă. 

€ Explicati oum poate fi àecelată prin i.d.r. la tuberculiná 
tuberculoza sau o Eyosupte" virtual nefavorabilă 8 ο. 
1951191 tuberouloase, 


Tratamentul antimicrobian al tuberculozei durează între 6 şi 
12 luni, In aceste oonâiţii, pentru a preveni selectarea de clone 
bacilare rezistente se asociază două tuberoulostatice (dé ex., un 
tratament iniţial cu rifampicină+etambutol, cu eventuală Saptea 
ulterioară conform rezultatelor antibiogramei. 

Epideniologia tuberculozei, Sursa de infecţie: initia κ᾿ volan tuber- 
culosis, bolnavii de tuberculoză cu leziuni deschise, iar pentru 
M,bovis,vitele cu tuberculoză. Transmiterea este cel mai frecvent 
serogenă, Alte οξ!ἱ de transmitere sînt implicate rar αρα, con- 
tact direct cu leziuni deschise etc.) 

Receptivitatea la infecția tuberouloasă este generală fiind 
evident înfluienţată de vîrstă (oopii între 0-6 ani, pubertarii şi 
bătrânii sînt cei mai receptivi) gi factorii de mediu (infecțiile 
anergizante, subalimentația, alcoolismul, àiabet, silicoza, tra- 
tementul imunosupresiv măresc receptivitatea). 


e pii În prinoipale sursă de infecție în χα ναο1άμά şi ο 
sursă accesorie, 

€ Numiţi prinoipala cale de transmitere a tuberculozei şi 
două ἅλα căile accesorii. 

9 Enuneraţi cinci din ΘΟΒΑΑ [4414 care măresc re captivitatea 
18 tuberculoză, 


Iieeetiri repetate - la intervale de 1-2 luni àuo la desensibili- | 
zare. 
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Profilaxia tuberculozei însumează 

- măsuri nespecifice: depistarea activă gi precoce a surselor 
âe infecție (testarea tuberculinicá, depistarea bacteriologică 
depistarea radicfotograficá), izolarea, tratarea gi educaţia ... 
tară a bolnavilor; dezinfeotia în focarul de tuberculoză (excrete 
veselă, lenjerie g.8.); pasteurizarea laptelui; | ' 

-. măsuri specifice: vaccinarea antituberculoasá gi ohimiopro- 

filaxia. 

Vaccinarea antituberouloasă se realizează ou vaccinul atenuat 
BCG (bacilul Calmette gi Guerin, o tulpină avirulentá de M,bovis). 
Vaooinul BCG se administrează intradermic nou născuţilor începîne 
àin a 4-a zi de viaţă (fără testare tuberculinică), Vaccinarea 
BCG inàuce o infecţie inaparentă imunizantă, ca gi primoinfecţie 
naturală, àar fără pericolele legate de evoluţia imprevizibilă a 
acesteia din urmă, Periodio, pot fi necesare revaccinări, care se 
fac selectiv persoanelor cu i.d.r. la tuberoulină negativă. Vacoi- 
narea BCG, corect practicată, poate reduce cu 80% frecvenţa globa- 
18 a tuberculozei, | n 


9 Definiti vaccinul BCG. | b ca 
> Conparaţii primoinfeotía tuberouloasă prin BCG cu cea natu- 


reală, nt, 

€ Explicati de oe vacoinarea BCG a nou năsocuţilor este gene- 
ralizatá, se face în ziua a 4-8 de viaţă (gi nu în lunile 
următoare), de oe revaccinările sînt selective. 


Chimioprofilexia se realizează prin aâministrarea de antibio- 
tice (HIN) nou născuţilor din mame cu tuberculoză, conţacţilor tu- 
beroulino-negativ din focare de tuberculoză, copiilor la cars s-a 
surprins virajul £uberculinio neexplicaţ prin vaccinare BCG, Sco- 
pul ei este, decí, de a preveni primoinfeotia tuberoculoasÁ cu tul- 
pini virulente, 8 cărei evoluţie este imprevizibilá. 


€ Precizaţi indicaţiile chimioprofilaxiei tuba roulozei gi 
explicBfi raţiunea 61. 


36,2, MICOBACTERII CONDITIONAT PATO(ENE (mioobaoteriile „atipice”) 


Habiţatul acestor specii este foarte variat. Unele sînt pa- 
togene pentru păsări (M,avium), Altele sint saprofite ale mediu- 
lui extern în sol, ape de suprafaţă ş.a, (M,marinum, M,ulceran8, 


M,sorofulaceum, complexul M,fortuitum-M,chelonei). Infine, βἰδξο- 
ra nu le cunoagtem sursa (M,kansaeii). Se diferenţiază de bacilii 
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tuberculozei prin caracterele de oulturá (viteza gi temperatura 
optimá de cultivare, pigmentogenezá, absenţa dispozitiei in corzi), 
Produo o oat&álazá termorezistenţă, nu produc niaoinÉ. Sint natural 
rezistente la HIN, streptomicink. | 

La om determină infeotii, asemănătoare tuberoulozei, ou varia- 
{ο localizări: pulmon (M,kensssii, compile xul M,avium-M,intrcellu- 
lare), limfadenite cervicale oronioce la copii (M,sorofuleceum), 
leziuni cutanate oronioe (M,marinum, M,uloerans, oomplexul 
M,fortuitum-M,oheloneí). . | ! 

Depistarea mioobaoteriilor oonditionat patogene în produse 
patologice necontaminate are valoare àiagnosticá. In probe conta- 
minate au semnificaţie olinică numai cînd, în lipsa baoililor tu- 
beroulozei, izolarea lor repetată gi în cantitate mare coincide 


cu evoluţia bolii. 


Φ Arátati oum poate fi stabilită semnificaţia prezenţei 
micobaoteriilor oonditionat patogene într-o probă de 


produs patologia. 


36.3. MYCOBACTERIUM IE PRAE 


M leprae este agentul etiologio al leprei, o boală & omului. 
Singura specie animală pe oare » mai poate infecta spontan este | 
un mamifer sud-american, tatuul ou nouă brâie (Dasypus novemcino- 
| In frotiuri din produse patologice M,leprae apare 08 un ba- 
pil acido-&looolo-resistent de 1,5-8/0,2-0,5 Am, drept sau ugor . 
înourbat, dispus izolat, în mici grámezi neregulate sau, caracte- 
în aglomerări globulare compacte de bacili alineaţi. para- 
191 gi oap la cap, numite 4globi", cel mai frecvent situate intra- 
oeluler în macrofage. Nu a fost cultivat in vitro. ! 

Infecția. Lepra debutează după o inoubație de 2-4 ani gi o- 
volueazá cronic, foarte lent, Se aunoso două forme clinice princi- 


pales : ::.:... 
- lepra t 
ite din foliouli tuberculoizi, sînt gárace 
rează gi, ca atare, sînt puţin contagioase. `> 
- lepra lepromatoasă sau malignă evoluează baoteriemic. Le- 
u oaraoter distruotiv invadează tegumente- 
misoerele, Se caracterizează prin 
Jeate ou citoplasma burată de 


ristio, 


uberouloiăă sau lepra benignă. Leziunile, constitu- 
în bacili, nu. se ulce- 


ziuni granulomatosse 0 
le, mucoasele gi aproape toate ν 
prezența de celule gigante multinuo 
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baci)i acido-rezistenţi freovent aglomeraţi în globi. Acegti bol- 
navi sînt contagiogi, elimină numerogi 5780111 prin leziunile àes- 
chise la suprafaţa tegumentului gi mucoaselor, 

leziunile leproase se dezvoltă ou precădere în regiunile cor- 
pului ou temperatură relativ scăzută: tegumentele, în special ale 
feţei gi extremităților, mucoasa pituitară ş.a, Afeoteazá de ase- 
menea ganglionii lir^stici şi nervii periferici. Ca urmare, pacien- 
tii ou leprá prezintă un facies caracteristic (facies leonin), tul- 
burări nevritice (nevralgii, anestezii, paralizii) gi leziuni tro- 
fice ou mutilări ale extremităților. ti 

Imunitatea entileproasă este mediată oelular gi se însoţeşte 
de o sensibilizare de tip întîrziat depistată prin intradermoreac- 
ţia la lepromin (un extract de ţesut lepromstos). La pacienții cu 
lepră tuberculoidă 1.d.r. ou lepromin este pozitivă. La cei cu le- 
pră lepromatoasá i.d.r. cu lepromin este negativă gi reflectă absen- 
t& răspunsului imun celular, 

Diagnosticul de laborator al leprei se bazează pe depistarea 
microscopică a baoililor aciăo-alooolo-rezistenţi necultivabili pe 
mediul LOwenstein-Jensen în exsudatul de pe mucoasa nasală sau în 
biopsii din leziunile cutanate. LA 

Tretamentul leprei se face ou sulfone (dapsona ga.) sau rifam- 
pin. A fost semnalată rezistenţă dobîndită a bacilului leprei la 
üáepsonÉ, Aceşti pacienţi pot fi trataţi cu olofaziminá. 

Epidemiologie. Sursă de infecţie sînt bolnavii, în special 
cei cu leprá lepromatoasă. Modul de transmitere nu se cunoaşte cu 
certitudine. Copii sînt mai receptivi deoît adulţii. Majoritatea 
infeotiilor se produc înainte de vârsta adultÉ, chiar şi cele care 
debutează la adult sînt contractate tot în copilărie, 

Profilaxia leprei se realizează prin depistarea, izolarea şi 
tratamentul antilepros; prin ridicarea Btandardului de igienă gene- 
rală gi a nivelului de educaţie sanitară, Se pun speranţe în vacci- 
narea BCG pentru scăderea specifică a receptivităţii la leprá, ba- 
zat pe înrudirea antigenică a aceator baoțerii gi p2 rezultate le 
unei oampenii de vaccinare BCG în Uganăa, o zonă cu depră endemică. 


€ Comparaţi M,leprse cu M.tuberoulosis sub raportul caracte- 
relor morfotinctoriale gi de cultivare, κ. P 

€ Diferenţiaţi lepra tuberculoidá de lepra leprometoasà, Punc- 
taţi: caracterul leziunilor, condiţia lor miorobiologich;, 
reactivitatea pacienţilor la i.d.r, ou lepromin. e tari . 

€ Precizati cun se face diagnosticul de laborator al leprei. 


€ Numiţi un antibiotic gi un chimioterapio antilepros. 
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FE ZUMA T 


Mioobacteriile sînt bacili acido-rezistenţi. Unele specii 
sînt s&profite, altele condiționat patogene sau patogene deterni- 
nínd infecţii oronice ou leziuni granulomstoase. 


M,tuberoulosis, principalul agent etiologic al tuberculozei, 
sgte un bao 8ο È 


o-alcoolo-rezistent cu creştere foarte lentă, fa- 
oultativ intracelular, Pátrunde în organism, cel mai frecvent, pe 
oale respiratorie, Primoinfeotia tuberouloash se oaraoterizeazá 
prin tendinţă la diseminare pe oale limfaţiocă, Leziunea tipică ès- 
te „oomplexul primar", reprezentat de ganorul de inoculare, limfan- 2 
gita gi adenita satelitàá. In funcție de multiplicarea bacililor, 
leziunile pot fi disorete, granuloame tuberouloase, sau pot lua 
amploare âeterminînă o neorozá de cazeificare, oínd se numeso tu- 
berouloame, Primoinfeotia tuberculoasá evoluează inaparent la 008 
85% din oei infectați gi are drept consecinţă instalarea imuni ţă- 
tii antituberculoase şi a sensibilizării la tuberoulină, prin me- 
canism de tip IV. La restul de 15% această infert ie evolueazá f 
gubolinie sau se manifestă clinic, necomplicată (cel mult o àis- 
oretí diseminare sanguină prin canalul limfatio toracio) sau ου 
complicații (diseminári bronhogene, pleurale, periocarâice sau san- 
guine prin ramolirea masei de cazeun şi deschiderea leziunii sub- ; 
pleurale sau ganglionare $n brongii, cavitățile seroase sau 
într-un vas sanguin), Imunitatea anțiţuberouloasă este o imunitate 
oelulară, relativă, imperfeotü: întîrzie multiplicarea bacililor, 
reduce diseminarea limfogenă, oregte capacitatea organismului de & 
delimita leziunile, dar nu duce în mod necesar la sterilizarea le- 
ziunilor primere, De aceea, degi leziunile tuberouloase primare se 
oioatrizează, infecția du evolua latent ou posibilităţi de reac- 
tivare în funoţie de eo 4librul biologic al organismului, Deci, in- 
feoţiile tuberouloase primare nszontrolate, ou tulpini virulente, 
au potenţial evolutiv imprevizibil. Tuberculoza geoundará apare 
mai freovent prin resotivarea focarelor de infecție latentă, Leziu- 
nile tuberouloase secundare nu se îns6ţeso de adeniţă, apar în 
ritm lent gi nu se vindecă spontan. 


Pentru diagnosticul tuberculozei se examinează, repetat, prele- 
vate în funotie de semnele clinice de localizare: sputá, 1.0.2. 7 
eto, Examenul direct miorosoopise permite un diagnostic rapid, oom- 


arativ ou izolarea bacililor care durează 4-8 săptămîni, I.d.r. cu 8 


tuberoulinÉ de istează primoinfectia tuberculoasá (persoane ou re- 4 
βοϊ18 pozitivă) gi, în condiții speciale, tuberouloza boală sau po- f 
tentielul evolutiv nefavorabil al primoinfecţiei (reacţii foarte 

jul sau saltul tuberculinic la testarea în di- 


intense la 2 UT, vire 
ooare de tuberoulozá). | 
2 


namioà a copiilor din f 

Tratamentul antimicrobian al tuberculozei impune asocierea 8 
2 tuberculostatice pentru 8 preveni selectarea de olone bacilare 
rezistente, Administrarea vaccinului atenuat BCG, generalizat la 
naştere şi seleotiv persoanelor ou 1,ü,r,. la tuberoulină negativă, 
a redus ou 80% freoventa globală a tuberoulozei. Chimioprofílaxia 
vizeazá oontaotii £uberoulino-negativ din focare de tuberculoză 
sau persoanele 18 care s-a surprins virajul tuberoulinic neexpli- 
oat prin vaocinarea BCG. l 


M. leprae, agentul etiologio al leprei, este un basil acido- 
looolo-rezistent neoultivabil in vitro. Lepra apare dupá o peri- 
oadă âe incubație foarte lungă (2-4 ani) gi evoluează sub două for- 
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me: (4) Lepra lepromatoasă sau malignă ou leziuni generalizate, ` ΜΆ 
distructive, bogate în bacili; evolueaza la pacienți cu imunitatea e 
celulară deficitară. (11) Lepra tuberculoidÉ sau benignÉ, ou lezi- 
uni discrete, sărace în baoili; evoluează la pacienți care dezvol- 
tă o imunitate antileproasă relativă. Diagnosticul etiologic se 

 wazează pe examenul microscopic âireot al prelevatelor din leziuni, 


57. SPIROOBETELE 

Spirochetele sînt baoterii filamentoase, heliooide, flexibile - 
şi mobile, răspîndite în natură oa saprofite ale apelor de suprafa- 
Vă, comensale sau parazite ale animalelor. Spiroaheţele patogene 
pentru om aparţin genurilor Treponema, Berrelia Şi Leptospira, 


37.1. GENUL TREPONEMA 


Specii comensale habitează cavitatea bucală (T.vincenti, T.orale 


8.8.) Sau mucoasele genitale (2.phagedenis β.8.). Trei specii, puţin 
diferenţiate între ele, sînt patogene pentru om ; T.pallidum, Ἢ 
T.pertenue gi T.c&reteum. ; (7 


"| 9 Indioasti habitatul treponemelor comensale. l 
9 Numiji Speciile de Treponema patogene pentru om. 


31.1.1, Treponema pallidum | 
I.pallidum este agentul etiologic al sifilisului, y es 
Caractere microscopice. La microscopul cu fonă negru, apare ca 


o BpirechetÉ ou dimensiuni medii de 10-13 Mm/0,15 Mm, cu capete efi- 
late şi ou 4-14 spire regulate. Este mobilă, cu migoări de flexie, 


ingurubare şi translație lentă, Nu este vizibilă pe preparate οο]ατᾶ--. 


te uzual. In secţiuni de ţesut reduce azotatul de argint în argint 
metalio care 44 impregnează Suprafața şi o face vizibilă la micros- 
ϱ0Ρ. S g” 

Caractere de cultură. I„pâllidun, ca şi alte treponsme patogena, 
nu cultivă pe medii acelulare. Poate fi menţinută mobilă şi virulen- 
tă timp de 4-7 zile, la 25% în anaerobioză şi în prezenţa C05; în- 
tr-un mediu proteatar special. In culturi de celule preputiale umane, 
I.pSllídum se multiplică timp de cîteva generaţii. | 

Rezistenţa 18 faotorii de mediu. T.pallidum este un organism fre- 
611. La temperatura camerei, pe obiecte contaminate, îşi pierde viru- 
18358 în aproxivâtiv 2 ore. In sînge şi plasmă, 18 4%, îşi păstrează 
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vírulențķa pîná 18 24 ore, interval în care mai este posibil sifili- 
sul pesttransfuzional, Expusă la 4200 moare după o oră, sensibilita- 
te po care se bazează piretoterapia neurosifilisului. Este deosebit 
de sensibilă la acțiunea blooanţilor grupărilor -BH (ionii de merour, 
a&arseniu trivalent, bismut), 

Structura antigenioă. T.pallidum are 3 tipuri de antigene : 

i. Haptene lipidice comune treponemelor patogene gi tesuturilcor 
animale. Mai importantă este un difosfatidilglioerol namit oardio- 
lipin, deoarece este extras din cordul bovin., 

ii. Antigene comune treponemelor patogene gi celor cultivabiie, 
Cel mai important este antigenul proteic de grup, oare se obţine din 
culturi ale tulpinii Reiter. de T.phagedenis 

ili. Antigene poliozidice gi proteice m AI treponemelor pato- 
gene. In preoticá se folosesc suspensii ale tulpinii Nichols de 
m „pallidum sau extraote din această tulpină întreţinută în laborator 
prin inooulere intraţestioulară la iepure. 


e Desorieti aspectul miorosoopio al T pallidum. 

Fi partigularităţile de cul a vreponenelor 
patogene. 

© Caracterizaţi prin cîteva exemple sensibilitatea T Ρ81114μπ . 
18 ..... de berg ο. 90080 i A A 

€ Desorieyi struotura sntigenicá a T.pallidum gi preciza 
Sursa flookrui tip de antigen. 


Infecția natural + T.pallidum este o bacterie facultativ intra- 
celulară, Sifilisul evoluează în 3 stadii : 

i. Stadiul primer. Poarta de intrare a infeojiei este obişnuit 
genitelÉ, T. idum pătrunde în ţesuturi prin erosiuni tegumentare 
sau prin mucoasa genitală intactă, Majoritatea treponenelor se multi- 
plioă în interstiţiu, 18 psarta de intrare. Unele ajung însă in 
sourt bimp (ere sau zile) în ganglienii liufatiei regisnali. 

. Debutul belii are loc între 10-60 (în medie 21) zile după conta- 
minare. La poarta de intrare apare ganorul sifilitioc, o uloerajie 
superficială, bine circunsorisü, situată pe o bază induratá (ganora 
tare). După aproximativ o săptămînă de evoluyie a ganorului apare o 
adenită satelitíá, iar după aproximativ 7 săptămîni aceste leziuni 


ale sifilisului primar, localizate, superficiale gi bogate în tre- 


' poneme, 89 vindecă spontan, fără oiocatrioi, 


ii. Stadiul secundar. Treponemele invadează curentul sanguin şi 
determină nenumărate leziuni metastatice inflamatorii. Astfel, între. 
2 şi 12 Báptümini de evoluţie a ganorului, pe tegumente apare un 
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exantem maculo-papulos (rozeela 8474115468), iar pe mucoase un 
enantem (plăcile mucoase). Pot să apară meningite, corioretinite, 
hepatite, nefrite, periostite sifilltioe. Leziunile sifilisului se- 
oundar sînt generalizate, bogate $n treponeme $i se vindecă spontan, 
fáré cicatrici. Pot {4 reoidivente. zs 
iii, Btadiul terțiar. După stadiul secundar evoluţia infecţiei s1- 
filitice este variabilă, Aproximativ 25 $ din pacienţi se vindecá 
spontan. La alţi 25 4 infecjia evoluează latent până 18 sfírgitul 
viegii. Numai 18 aprozimtiv 50 % din pacienţi infeotia 59 reactii- 
veaz& mai precoce (după 2-3 ani) sau mai tardiv (dup& 2661 de ani). 
Leziunile caracteristice sifilisului terțiar sînt localizate, dis- 
truotive şi conţin un numár redus de treponene. Unele sînt relativ 
benigne : gomele cutanate şi osoase. Altele, solerozele, sînt grave 
putînd afecta organe vitale 1 aorta (anevrisme), orifioiul aortic 
(insuficiență aortioá), scoabța cerebrală (paralizie generală pə- 
gresiv&), măduva spinării (54565) g.&.. 2 | | 


Sifilisul congenital. Sifilisul se poate transmite transplacen- 
tar. Rar, nou-născutul se infecteazá la trecerea prin canalul de nag- 
tere ou leziuni contagioase. In primul caz, copilul se naşte cu mul- 
tiple leziuni distructive; în al doilea, leziunile 

Bejelul, o beală ou evoluţie endenioă în zonele tropicale usoa- 
ve (Afríoa de Nord, Orientul Mijlociu g.a.), este 0 formă de sifilis 
adaptat 18 transmiterea pe cale extragenitală. Afeotează ou preaăde- 


re copii 18 O&re determină leziuni cutanate diseminate, foarte oor- 
tagioase. Leziunile visoerale sînt rare. | dre LE | 
ο Numiji gi caracterizați leziunile stediului prima, secundar 


i terțiar al infeaţiei 5151115308. | 
8 Preoi zaţi cum apare sifilisul congenital. 


Pacienţii ou sifilis aotiv sau la- 


tent sînt rezistenți 18 reinfeoyia cu p,pallidum. Această rezisten- 
{6 dispare od&tá cu vindecarea pacteriologicá, este 9 imunitate de 


infectie. Limfocitele specific sensibilizate au rel mai important 
decíit anticorpii antitreponemici în imunitatea antisifilitioă.Linto- 
citele iepurilor 9434112801 au e acțiune inobilizantá şi iieri 
asupra trepomemeler, In stadiile primar şi secundar ale gm mm - 
băspunsul imun celular este deprimat, 858 oum o demonstreaz dod 
sul scăzut 81 limfocitelor 18 fitohemaglutininÉ, un mitogen al 1 n 
gitelor T. Aceasta explicá generalizarea infeaţiei şi dap ο x 
a treponemelor în leziuni în aiuda prezenţei anticorpilor antitrep 


Imunitate gi sensibilizare. 


apar după naştere. 
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nemici. Odată eu instalarea răspunsului imun celular, la un numár 
de pacienți infectia se vindeoá, 18 alţii devine latentă, lar la 
alţii intră în stadiul terțiar, Caraoterul distruotiv al leziunilor 
din acest stadiu al sifilisului are la bază un mecanism de sensibi- 
lizere de tip IV pentru că pacienţii au de 18 sfîrşitul stadiului 
secundar intradermoreaoţia la luetină (un eoxtraat treponemio) pozi- 


tiv&. 


0 Carecterizati imunitatea antislifilitloí. 
ϱ Argumentati rolul antiaorpilor &ntitreponemici gi limfocite- 
lor specitic sensibilizate în imunitatea antisifiliticé. 


Diagnosticul de laberator. Se recoltează serozitatea exprimatá 
prin eemprimarea bazei ganorului, pentru examsnul baoteriosoapic, 
şi probe de ser sanguin pentru, examenul serologio. 

Examenul baoteriosoopie Se face 18 microscopul ou fond negru. 
Rezultate fals pozitive apar prin confuzii cu treponeme saprofite, 
iar rezultate fals negative se înregistrează după un tratament 
anțimiersbian local sau general. De aceea, în diagnosticul sifilisu- 
lui se recurge 18 acest examen numai în primele 2-3 săptămîni de evo- 
luţie a şanorului, pinÉ la pozitivarea gerologiei. 

e Precizatgi locul examenului bacterioscopio în diagnosticul 

sifilisului. Numiti prelevatul gi metoda prin care se 
examineazü. l m 


Examenul serologio. 8e foloseso teste cu cardiolipin, antigen 


proteic de grup şi antigene treponemicoe specifice, 


4: mestele ou cardiolipin urmáre anticorpii antilipoidici, 
numiţi şi resgine, o mixtură de anticorpi IgM 54 IgA. Se utilize&zá 
2984544 de floculare, de.ex., reacția vDRI(Venereal-Disease Researah 
Laberateries) sau RPR (Rapid Plasms Reagin) şi resoyii de fixare ἃ 
cGomplementului (RFG). Aceste reacţii sînt accesibile majorităţii 
laboratoarelor, iar cardiolipinul este mai ieftin deoít celelalte 2 
categorii de antigene menţionate. | 

Anticorpii entilipoidioi apar în ser după 2-3 săptămîni de evolu- 
tie a sifilisului netratat, iar £n 1.6.5. după 4-8 săptămîni. Sînt 
primii anticorpi care dispar după vindecarea baoteriologioá într-un 
interval de 6-24 luni, în raport au preaooitatea tratamentului anti- - 
lueţia. Numai la unii pacienţi cu sifilis terțiar titrul lor scade, 
uneori pînă 18 dispariţie, deşi infeoyia persistă. Reţinea $ 

- La pacienţii cu semne olinice sugestive prezenţa anticorpilor 
antilipoidici confirmă diagnosticul de sifilis, dar nu il exclud 
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atunci cínd sînt absenti. l 

- Prezenţa anticorpilor antilipeidioi în absența semnelor cli- 
nice sugestive poate fi urmarea sifilisului latent sau a unor reao- 
{44 fals pozitive. Asemenea reacţii reflectă condiții patologice 
ori fiziologice, temporare (gravide prenatal, infeaţii acute, oa 
mononucleoza infeoţioasă, malaria β.Βε, procese de oioatrizare) sau 
permanente (boli de colagen, infecţii granulomatoase, 08 lepra). 

- Scăderea constantă a titrului anticorpilor seriai antilipoi- 
„dioi sau dispariţia lor $n l.c.r. sînt oriterii de eficienţă tora- 
peutioă şi vindecare a sifilisului, 

pentru motivele enumerate, testele ou cardiolipin sînt folosite 
sistemaţio în depistarea activă a infecţiei sifilitice gi diagnosti- 
cul ei 18 bolnav, 


© Numiţi cel puțin douá teste pentru depistarea antioorpiler 
antilipoidici în serodiagnostioul sifilisului. 

e Descrieti dinamica anticorpilor antilipoidici 18 pacienţii 
netretati gi după vindecarea miorobiologică a sifilisului, 

€ Explioati de ce sînt folosite sistematic testele eu cardio- 
lipin pentru serodiagnosticul sifilisului. 

€ Precizagi semnificaţia anticorpilor antilipoidici la (1) pa- 
oienji ou semne olinice sugestive pentru sifilis, (ii) persoa- 


ne asimptomatiae. 
© Definiţi două oriterii de vindecare a sifilisului bazate pe 


determinarea anticorpilar artilipoidioi. 


44. RFO cu antigenul proteic de grup poate fi praotioată alături 
de testele ou oardiolipin. Este mai sensibilă gi numárul rezultate- 
ler fals pozitive mai mio, dar nu exolus (pacienți cu infectii mixte 
bucale, genitale g.a., 98 partiaiparea treponemelor conensale). Anti- 
corpii antiproteiai de grup persistă mai mult timp după vindecare; 


pot fi absenţi 19 unii pacienți. 


Φ numiți un test pentru depistarea anticorpilor antiproteioi de 


up în serologia sifilisului, | 
% e Art ros testelor cu antigen proteio de grup in 8ere- 


diagnostioul sifilisului. 


111, Teste cu antigene vreponenice speoifioe. 

Testul de imunefluoresocengá indirectá cu seruri absorbite au sus- 
pensii de treponema Reiter (11-88) este primul test serolegio pozi- 
tivat (10-15 zile după apariţia ganarului). Are accesibilitate limi- 
vata, Prezenţa de IgMFTA-APS în serul nou-nascutului stabileşte diag- 
nesticul de sifilis congenital. | l 

Testul de imebilizare a treponemelor (TPI) se " 
diul secundar al sifilisului. Este cel mei puţin accesibil. 


pozitivează în sta- 
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. Testul de hemaglutinare au T.pallidum (TPHA) utilizează hematii 
de berbeo tratate pentru a adserbi pe suprafaţă T.psllidum. Be pezi- 
tivoazÉ mei tardiv deoíft testul FTA. Este s00081b11 la8bor&atearelor 
oliníoe ος miarotest economic. 

Anticorpii specifici antitreponemioipersist& multi ani după vin- 
decarea infecţiei sifililtice. : 

Testele specifice sînt utilizate numai după triajul serurilor 
prin teste ου cardiolipin 91 vizează precizarea situaţiei paocienţi- 
ler: (4) eu semne clinice sugestive pentru sifilis, dar fără anti- 
corpi antilipoiăiai şi, eventual, antipreteici de grup; la asemenea 
pacienți dispariţia anticerpiler antitreponemioci din 1.0.r. sennează 
windecsre& neurosifilísului, (141) fără semne clinice de sifilis, dar 
cu enţicarpi antilipoidioi prezenţi osnstant. 


€ Numigi cel puţin două teste cu antigene treponemioce specifice. 

€ Desorieți dinamica anticorpilor antitreponemici înainte gi 
după vindecarea miorobiologioí & sifilisului. 

€ Enumerati indicaţiile testelor ou antigene treponemioe speci- 
fioe în seroäiagnostiocoul sifilisului. 


Tr&tament. Penioilina este antibioticul de elecgjie pentru trata- 
mentul sifilisului. Tetraciclina, deşi mei puţin eficientă, poate fi 
folosită pentru tratarea pacienţilor Bengibilizati 18 penicilină. 
Tratamentul intempestiv ou penicilină al sifilisului generalizat 
poate declanșa aupă aîteva ore o 2980-49 Herxzheiner datorată proba- 
bil eliberării brugte de endotoxiná din spirochete. 


€ Numiti antibioticele de electie pentru tratamentul sifilisului. 
9 πρι PR i reacția Herxheimer după administrarea intempeativă a 
ΓΗ 18 pacienţi ou sifilis generalizat. 


Epidemiologie. Sursa de infeotie |! exolusiv bolnavul ou sifilis, 
mai ales în stadiul primar gi seaundar al bolii. Căile de transmite- 
re | în peste 90 % din cazuri prin contaot sexual, nai puţin de 10 % 
din infecţii se realizează prin oontao tul intim extrasexzual. Reoepti- 
vitatea este gener&l&. l 

profilaxie. Depistarea activă a bolnavilor,tratarea 105 (prevăzu- 
te prin lege), educaţie sanitară gi sexuală. Nu există încă un vaccin 


antítreponemio. 


sursa de infecţie în sifilis. 
"oer căile de transmitere a infecţiei 6444115409, 
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27.1.2. Alte treponeme patogene 
2 .„pertenue determină boala nunită pian, endemică în zonele tro- 


pioale umede, Subdezvoltate. T.carateum determină boala numită pinta 
sau carate, endemică în zonele tropicale ale Americii., Aceste trepo- 
neme nu pet fi diferenţiate de T.pallidum nici morfologia, nicoi anti- 
genic, ci dear prin aspeotul clinico gi epidemiologia infeojiilor də- 
terminate. 
pianul afeoteazá cu precădere copii şi evoluează în 3 stadii: 
primar, caracterizat printr-un ganoru extragenital (papulă uloerati- 
vá localizată pe antebraţ sau gambi); secundar, caracterizat prin 
erupție cutanată papulo-ulcerativü (niciodată pe muooase); terțiar, 
oaraoterizat prin gome cutanate gi 959856. | 
Pinta afeatează au precâdere rasele cu pielea de culoare închisă 
şi evoluează numai cu leziuni cutanate : iniţial ο papulă urmată du- 
pă .5-18 luni de repetate pusee eruptivă cu elemente, 1a început, eri- 
tematoase, apoi hiperkeretozice gi depigmentate, care dau tegumentu- 
lui aspect bályat. Leziunile sînt presărate ou orápáturi în care 
&bundá treponemele. Dupá vindecarea leziunilor rămîn cicatriai depig- 
mentate definitive. | UF "m PT ! 
Aşa dar, T.pertenue gi T.c&rateum sînt lipsite de visceroetropis- 
mul oare oaraoteriseazá T.pallidua. j | 
Diagnostioul acestor treponematoze se bazează. pe examenul clinic, 
depistarea mioresoopică a treponenelor. în leziuni şi aceleaşi teste 
ca şi pentru serediagnosticul sifilisului. ^ . 
Pianul şi pinta beneficiază de terapia cu peniailină. | 
Epidemiologie. Pianul şi pinta evoluează endemio in zone limita- 
te. Be transmit în condiţii de igienă defectuoasă, prin contact outa- 
nat ou leziuni desohise ale bolnavilor. pinta poate fi transmisă și 
de muşte din genul Hylobates. 5 af ma | VER 


e Enumeregi cel pujin trei asemănări între T.pallidum, T.pervenue 
4 T.carateum. l 
* νη sifilisul de pinta şi de pian prin 3 leziunile 


are & n aceste boli şi epidemielogic. 
9 Preoizaji examenele de laborator pentru diagnosticul pianului 


4 a pintei. 
| lana 4 antibioticul de eiectie pentru tratamentul pianului 


gi a pintei, 
37.2, GENUL BORRELIA i 
ος Borreliile sînt paraziți sistemici 
hematofage, păsări şi mamifere (rozătoare eta). 


ai omului, ai unor artropode 


[» 
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In preparat proaspát, examinat întrs lamá gi lamelă 18 mioros- 
oopul eu fond negru, borreliile apar oa v piroohete cu dimensiuni me- 
444 de 8-18/0,3-0,5 Mm, ou o&petele efilate gi ou 3-8 Spire, adesea 
neregulate. Sînt mobile, cu migcári de flexie gi de ingurubare, Pot 
fi depistate pe frotiurile colorate Giemsa. 

Bor-eliiie cultivă numai în anaerobioză, pe medii complexe, Pot 
cultiva pe membrana chorio-alantoidă a embrionului de găină, 

Structura antigeno a borreliilor se particularizează prin va- 
riabilitate, care explică atît evoluţia recurenta a 19290494 deter- 
minate, oit gi valoarea redusá.a testelor serologice. 

Adaptarea relativ strânsă a borreliilor la un anumit artropod 


vector este caracterul major, frecvent unicul, pe care se bazează di- 


ferentierea genului în specii. Borreliile care $mbolnávesc omul se 
împart în două grupe : borrelii transmise prin püduchi, B.recurrentis, 
şi borrelii transmise prin cápuge, numeroase MM 
37.2.1. Borrelia recurrentis 3 | 
B.feaurrentis este prezentă numai în ολη omului şi pădu- 
ohiler infectați. 
La păduohi borreliile Be multiplică în liohiäul celom:o. La om, . 
poarta de intrare a infectiei sînt leziunile de grataj sau mucoasa 
conjunctívalÉ oontaminatÉ au lichidul ocelomic eliberat prin zărobirea 


păduahelui. Febra recurentă apare după o ο. de 3-10 zile si se | 


caracterizează prin accese febrile (40—41"0) .. de 5-7 zile, separate 
prin perioade afebrile de 3-10 zile, care se repetă de 3-5 ori. In | 
cursul perioadei de incubație gi a perioadelor afebrile borreliile se 


multiplică în visoere (ficat, splină, oreier). Accesul febril este de- 


olanșat de borreliile oare invadează în număr mare ourentul sanguin 
(107-109 vorrelii/ml singe în cursul primul atac febril). Atacurile 


febrile devin progresiv mai scurte, iar numărul borreliilor circulan- Ἢ 


te în ursul atacului scade. Mortalitatea în epidenii se ridică pînă 
18 20 €. 

In cursul febrei reaurente apar antiourpi baoterioizi sub actiu- 
nea crore, 18 sfîrşitul fiecărui puseu febril, se selectează o nouă va- 
riant& antigenicá. Aceasta se multiplică în visoere în cursul perios- 
dei afebrile și deolangeazá accesul urmátor. Variația se face probabil 
către un tip antigenio unio. Tulpinile conservate prin inooulüri repe- 
tate 18 animal rămîn stabile antigenic. Pasajul prin artropodul vec- 
tor asigură reversia către tulpina sălbatică variabilă, 

După vindecare, pacienții rămîn refractari la reinfeotie numai pe- 
risade limitate de timp, aproximativ un an. Imunitatea de durată este 
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condiționată de persistenyja infecției latente. 

Diagnosticul de laborator. Be urmăresc 18 microscopul cu fond 
negru sau pe frotiuri colorate Giemsa. berreliile concentrate în 
stratul de globule albe obținut după centrifugarea unei probe de 
sînge recoltată în cursul accesului febril. Izolarea berreliilsr 
din sînge se încearaă la pacienți ou examen miorescopic negativ gi ο 
se face prin inoculare intraperitoneslÉ la gobolanul sugar. In Sfm- 
gele animaleler inoculate berreliile apar în număr mare după 24—72 x 
ore de la inoculare şi pet fi depistate Elerosogpio sau pot fi zre- 
izolate pe medii de cultură adecvate, ' | 

„Febra recurentă beneficiazá de terapia cu penicilină în deze 
mari sau, mai bine, cu tetracioline. ε 

Bursa de infecţie este bolnavul ou febră recurentă. Pransmite- 

rea infecţiei se face prin păduchi, Pedioulus humanus. Transmiterea  - 
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prin plegniye este posibilă. Receptivitatea este generală. te. A 
Măsurile de profilaxie inelud dezinseaţie, izolarea şi tratarea ` 
p&oienyjilser. $ i. ᾽ | $5 " 


37.2.2. Borreliile transmise prin eüpuge sînt agenţii etiologici ai 


febrelor recurente endemice. Dintre numersasele specii cunsScute re- 
marcám : B.hispaniea, cu eircunlajie în zena Hispans-Nerd Africank, 


B.persica, cu circulagie în Orientul Mijleciu, B.dutteni, cu eirsu- 


lagie în Africa eto. ". | | 
Pebrele recurente endemice nu 5e deosebesg clinic de febra recu- 


rentă epidemicá,dar evoluează nai benign. Sursă de infecţie sînt ro- 
zătoare sálbatice san peridomestice. Infecția este transmisă de οἵ- 2 
puge din genul Ornithodoros prin secreția glandelor coxale gau înţe- 


pătură. | 


€ Descrieji caracterele marfstincterie]e ale borreliiler. 

8 ο struotura antigeniocă a berreliilor gi enumeraţi 
două consec I care decurg din partioularitágile ei. i 

e Precizagi habitatul berreliiler. 2 

€ Enumeraţi sursele de infecție în borrelioz&. 

© Enum erati căile de transmitere a borreliozelsr. 

e pesorieţi patogenia febrei recurente. 

e precizayi examenele de laborator indicate pentru diagnosticul 
etiologic al febreier recurente. l 


37.3. GENUL LEPTOSPIRA 


Genul Leptespira cuprinde o singură specie, L.interrogans. Tul- 
pinile patogene sînt reunite in aemplexul numit interrogans, iar cele 


nepategene ín complexul numit biflera. 
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Habitat. Tulpinile nepatogene trăiesc oa saprofite în ape le 
de suprafaţă. Tulpinile patogene parazitează numeroase specii de 
vertebrate, rozătoare în primul rînd, care 16 găzâuieae la nivelul 
cortexului renal în tubii oontorti proximali. Ocazional, parazites- 
ză animalele domestice gi omul, Odată cu urina oontamineazá solul 
apa gi alimentele, 

Caracţere morfotinctoriale. In preparate proaspete, examinate 
între lamă şi lamelă la mioroscopul cu fond negru, leptospire le 
apar oa spiroohete ou dimensiuni medii de 6-20/0,1 Jm,cu capetele 
indoite în formă de oîrlig gi ou numeroase spire puţin adânci, 
strânse gi regulate, Sînt animate de migcári vii âe îngurubare, 
flexie gi translație. Pe preparate colorate (Giemsa, impregnaţie 
argentioá) leptosSpirele apar deformate. 

Caractere de cultură. Leptospirele cultivă optin 18 28-309C, 


în asrobioză, pe medii lichide (de ex., mediul Korthof). Aceste me- 


dii sint, în prinoipiu, soluţii de săruri organioe tamponate cu 
fosfati si suplimentate cu ser de iepure, care asigură acizii 
gregi ou catenă lungă folosiţi de leptospire 08 sursă de carbon 
. gi energie. Cultura intrá-in faza logaritmică de dezvoltare abia 
în ziua a 3-a gi atinge maximum către ziua a lo-a. Ἢ 

Rezistenţa la factorii àe mediu. In apa de izvor as iii η 
supravieţuieao aproximativ patru săptămîni, în apele menajere nu- 
maâ 12-14. ore. Nu suportă usoăoiunea. Mor repede în medii cu pH 

acid. Sînt foarte sensibile 18 aoţiunea antiseptioelor.. | 

Structura antigenică. Leptospirele au două tipuri de antige- 


ne; . 
| - un antigen proteio de suprafaţă, vaooinant, ou specificita- 
te de tip gi evidenţiat courent prin reacţii de aglutinere; 

- un antigen lipopolizaharidio somatico, ou caracter de endo- 
toxin gi specificitate de gen, evidenţiat curent prin reactia de 
fixare e oomplementului. 

Analiza aglutininelor prin adsorbtia înoruoişată a serurilor 
imune a împărţit leptospirele patogene in 120 serotipuri reunite, 
pe baza determinantilor antigenioi comuni, in 19 serogrupe, care 
nu au rang de specie, degi pentru denumirea lor se mai foloseşte 
uzual nomenclatura binară. Serogrupele de Leptospira izolate în 
R.S.R, sînt, în ordinea freovenţei: pomona, hebdomadis, iotero-. 
haemorrhagiae , canicola, bataviae, grippotyphosa. 

_ Infeoti&. Omul contractează leptospiroza prin ingestia de a- 
pă sau alimente contaminate ou leptospire. Ocazional, leptospirele 
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pátrund prin esooriatii sau prin tegumentul macerat de umezeală, 
Sînt repede antrenate în ciroulaţia generală fără a determina lezi- 
uni la poarta de intrare. In perioada de incubație, đe 1-2 săptă- 
mîni, leptospirele se multiplică în ficat. Boala debutează bruso 
gi evoluează difazic. Faza septicemicá durează aproximativ şapte zi- 
le, Urmează o perioadă afebrilă de 1-3 zile după care febra revine, 
od&tá ou intrarea bolii în faza organică. Leptospirele localizate 
în sistemul nervos central, ficat, rinichi, pulmoni 6.8. determină 
leziuni care se traduc printr-o simptomatologie mai mult sau mai 
puţin gravă: sindrom febril, sinárom meningeal, sinâron hepato- 
renal, Endotoxemia este probabil responsabilă de sinâromul carâto- 
vascular-hemoragic progresiv, cu evoluţie fatală în cazurile grave. 
Incep$ind din a 2-a săptămînă de boală leptospirele se elimină prin 
urină, Forme grave, caracterizate prin sindrom ictero-hemoregic, 
determină mai frecvent leptospirele din grupul icterohsemorrhugise, 
canicola şi baţaviae, dar pot fi determinste gi de leptospire din 
alte serogrupe. Forme benigne determină mai freovent leptospirele 
din serogrupul grippotyphoss. 
| Vindecarea clinioá a leptospirozelor se produce după o evolu- 
vie de 2-4 săptămîni, La convalescenţi leptospirele persistă lungi - 
perioade de timp, la adăpost de anticorpi gi fagocite, în tubii 
contorgi proximali gi se eliminá prin urină. Complicaţii tardive 
ooculere (uveite) sînt posibile. 

Imunitates în leptospiroze este umorală speaifisă de tip j 
persistă mulţi ani după vindecare, 


Diagnosticul de laborator. Se urmăresc leptospirele în sînge, 


l.0.r., urină, La pacienţii decedați sînt urmărite în rinichi, 
Examenul microscopio pe fonă negru este indicat pentru sedi- 
mentul urinar, l.0.r.; în cazul plasmei poate da însă erori prin 
confuzii între expansiunile fibrilare ale trombocitelor şi hemati- 
ilor cu leptospirele. Examenul seotiunilor histologice colorate 
prin impregnare argentică depistează leptospire în organe. 
l Inooularea intraperitoneal la cobai tineri în paralel cu 
însămînţarea probelor în mediul Korthof oferă ganse mai mari pen- 
tru izolare decît fiecare metodă separat, Culturile, inoubste 18 
3000 .şi întuneric, se urmăresc pînă la 30 zile prin examen micro- 
scopic pe fonă negru 18 intervale de 5 zile, Leptospirele pot fi 
depistate în exavâatul peritoneal al aobailor după 3-5 zile de 18 
inoculare, La animalele decedate (7-14 zile) în majoritatea orga- 
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ο αν pote ο... 
" ptospirelor sînt de competenţa 
unor laboratoare specializate, 

Examenul serologio. Reacţia de fixare a vomplementului, cea 
mai accesibilă, are specificitate de gen. De aceea, stabilegte nu- 
mai diagnosticul de leptospiroză fără a preciza sərogrupul tulpi- 
nii infectante. Anticorpii fixatori de complement apar în zilele 
3-5 de boală, ating maximum în săptămînile 3-4 gi dispar după do- 
uă luni de la îmbolnăvire, Reacţia de aglutinare-liză are specifi- 
citate de serogrup şi serotip gi este cea mai sensibilă, dar este 
rezervată laboratoarelor specializate, oare întreţin colecţii de 
leptospire. Aglutininele apar la efîrgitul primei săptămîni de 
boală, ating maximum în săptămînile 3-4, după care βοβᾶ lent pe 
parcursul mai multor ani, Semnificetivá pentru diagnosticul de 
leptospirozá este oregterea de cel puţin 4x a titrului anticorpi- 
lor, fixatori de complement sau aglutinanţi, pe paroursul bolii. 

Tratament. Penicilina este antibioticul de elecţie în trata- 
mentul leptospirozelor. La pacienţii sensibilizati poate fi înlo- 
cuită ou tetraoioline, Antibioticoterapia este eficientă dacă în- 
cepe precoce, înaintea constituirii leziunilor de hepatonefrită. 

Epidemiologie. Rezervor primar de leptospire sînt rozătoarele 
sălbatice, Rezervor gecunâar sînt rozătoarele peridomestice şi a- 
nimalele domestice. Infecția se transmite prin apa gi alimentele - 
contaminate cu urina animalelor infectate, Receptivitatea esie ge- 
nerală, leptospirozele apar uzual ca boli profesionale (ingriji- 
tori de enimele, lucrători din abatoare, orezürii, irigaţii ş.a.) 
sau incidental (după îmbăieri $n ape contaminate ş.a.) 

Profilaxie leptospirozelor include măsuri de deratizare, igie- 
ne 64 proteotie muncii în profesiile expuse (δ15π9 şi mánugi de 
cauciuc etc.) Se vacoineazá ooleoativităţile expuse profesional şi 
animalele (în special cîinii din crescătorii) ou vaccinuri inac- 
tivate, care asigură imunitate speoificü de tipe 


€ Preoizaţi habitatul leptospirelor. 
9 ΤΙ caracterele δ orbaooptee ale leptospirei?"; cate 
€ Nuniti trei serogrupe de Le toepiza nai frecve ! 
e ὃς etiologie lepion" leptospirozelor "E. 
atogen : 5 

9 i prd în Pre levate le ^ examenele de laborator, indicat 

entru diagnosticul de laborator al lep om leptospiro- 
e uniti antibioticul de eleofie pentru terapia . 

zelor gi un antibiotic alternativ. . Φ 
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© Enumeraţi sursele de infec 


leptoapirozelor. ție şi οὔ!1ο de transmitere ale 


RE ZUMA T 


Treponema pallidum determină sifilisul 

sexuală care evoluează în 3 stadii: (1) Stadiul origar. du Isio 
lcaalizate (un gancru de inoculare gi adenită satelită) bogate în 
treponeme şi rezolutive. (11) Stadiul seoundar în care re poneme le 
i4semânate hematogen în toate organele, determină leziuni genera- : 
uzate, bogate în treponeme, rezolutive gi recidivante, (111) Sta- 
iiul terțiar în care, după ani de la vinăeoarea olinicá, apar le- 
:iuni localizate, sărace în treponeme, dar distructive ( gome , scle- 
roze viscerale), 18 aproximativ 25% din pacienţi, âupă stadiul se- 
zundar, sifilisul se vindecă microbiologic, iar la alți 25% evolu- 
>ază latent fără reactivári în restul vieţii. Immunitatea antisifi- 
litio este asigurată de limfocitele specific sensibilizate, care 
evin eficiente abia la sfîrgitul stadiului secundar al bolii. Ca- 
racterul distructiv al leziunilor stadiului terțiar are la bază o 
sensibilizare, prin mecanism de tip IV, la antigenele treponemice, 


Uzual, sifiliaul este diagnosticat serologic., Testele cu car- 
diolipin, VDRL şi REC, sînt folosite eistematio fiind mai ieftine, 
ou oapacităţi satisfăcătoare de depistare a infecţiei sifilitice gi 
foarte bune pentru aprecierea eficienței tratamentului, Testele cu 
antigene treponemioe specifice, FTA-ABS, TPHA, TPI, se efectuează 
în laboratoare specializate gi sînt rezervate pacienţilor ou rezul- 
tate discorüante la testárile ou carâiolipin. 


Bejelul, pianul gi pinta sînt boli determinate de treponeme 
indistincte morfologic gi antigenio de T,palli&um, adaptate însă 
la transmiterea prin contact direct extragenital. Ca gi sifilisul, 
au evoluţie staăială, dar le lipsegte viscerotropismul şi evoluea- 
ză endemic în zone tropicale. Diagnosticul se bazează pe semnele 
clinice gi teste serologice, acelesgi ca şi pentru diagnosticul si- 
filigului. Beneficiază de tratamentul ou penicilină. 


Borreliile sînt agenţii etiologici ai febrelor recurente. 
B.recurrentis este transmisă de păduchi e determină îmbolnăviri - 
epidemioe, sursă de infecție fiind omul, 
de οἄρυδο gi infectează omul accidental, sursa de infecţie fiină 
rozătoare sălbatice, O maroantă variaţie antigenică intraolonală - 
explică evoluţia recurentă a boreliozelor şi ineficienta testelor 
serologice âe diagnostice Pentru üiagnostio, borreliile sînt cáu- 
tate în sîngele prelevat în cursul acoeselor febrile ale bolii 
prin examen mioroscopic direct sau prin inoculare intraperitoneală 
la gobolanul sugar şi izolare pe medii de cultură speciale în ana- 
erobiozá. Boreliozele benefioiază âe terapia ou penicilină, în do- 


ze mari, sau tetracioline. 


Omul contractează leptos irozele prin apa sau alimentele oon- 
" taminate ou urina enimalelor infectate (gobolani, asia πως 
eto). Aceste boli evoluează septioemic ou localizarea leptospire 
în principal în rinichi, ficat şi meninge. Diagnosticul 8e fee 
prin depistarea leptospirelor ín sínge prima sáptámin de hoa A 
mină, l.o.r. prin examen microscopio pe fond negru şi izolare pe 


medii dẹ cultură sau inoculare la sobal., Diagnosticul serologic 


lte specii sînt transmise 


P 
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este posibil prin RFC (specifică de gen) şi reacţia de jiji 
lizà epectfibk de grup gi tip). Terapia laptospiroselor on naait Ó 
lină este eficientă, dacă se instituie precoce, înainte de insta- 
larea leziunilor hepato-renale. a t | 5- 


* 


- 38. ΕΙΟΚΕΤΙΒΤΙΤΙΕ 


Ξ--π---ε---ς- 
38.1. CARACTERE GENERALE ALE RICKETTSGIILOR 


Riokettsiile sînt bacterii parazite obligat intracelulare. 

Au dimensiuni reduse, 1,5-2 Mm lungime/0,2-0,6 Am grosime, gi 
sînt  cocbide sau baailare, frecvent polimorfa. Pe amprenta sau 
seoțiuni de ţesuturi infectate colerete Macohiavello apar colorate 
in regu purpuriu pe fondul albastru al citoplasmei, In coleragia 
Giemsa apar albastre. Examinate pe scoţiuni ultrafine, 18 micros- 
Gopul eilectronio, prezintă structurile tipice ale -celulei precario- 
te ou un perete de tip gram-negativ. 

Riokettsiile pot fi cultivate numai în gazde vii : sacul vite- 
lin 81 embrionului de găină, în culturi de celule sau animale de 
experienţă (oobai, goareoe). Excepţie face Rochalimaea quintana, 
oare cultivă gi pe medii acelulara. Se înmulțesc prin diviziune, 
majoritatea direct în citoplasma sau nuoleul celulei gazdá. Numai 
Oszielia burneti se înmulțește în vacuoie citoplasmice. Timpul de 
generajie,la 240, temperatura optimi de cultivare, este de 8-10 
ore. In sacul vitelin cantitatea maximă de rickettsii (pînă 18 108 - 
1011 riekettsii/g de țesut vitelin) se obţine după cca 6 zile de in- 
cubare 18 24 "C. Cînd inogulum este sărac în rickettsii pot fi nece- 
sare pasaje sarbe în saoul vitelin al unor noi embrioni. Cantităţi- 
19 de rickettsii obtinute în culturi de celule sint inferioare oe- 
ler din sacul vitelin. ο | 

Deși limitate metabolic, ca urmare a adaptării la viţa parazi- 
tari, riokettsiile au metabolismul energetic şi capacitagi de sinte- 
ză macromoleculará independente de cele ale celulei gazãă. 

Qultivarea riokettaiiler este inhibatá de tetraocioline gi olo- 
ramfeniool ca gi de acidul paraaminobenzoio, in schimb, sulfamideile 
o favorizeazá (1). | 

In natură rickettsiile trăieso oa parazite ale mamiferelor gi 
ale unor artropode hematofage (páduohi, purici, οἄριβθ), care le asi- 


èt 
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gură transmiterea între gazdele receptive. Singura specie transmi- 
să gi prin elementele contaminate 819 mediului extern este 
Coxiella burneti. 


Rickettsiile sînt reunite în ordinul Riokettsiales. Gu "proe 


medical sînt genurile Riokettsis, Rochalimaea şi Coxiella din faits 


' 11a Riokettsiacoac. 


Φ piferenţiaţi rickettsiile de euiasbésii, | 


N 


rep ο GENUL RICKETTSIA 


Pe baza oaraocterelar biologice (60 ali dee în celula gazda, 
structura antigenică) şi a caracterelor olinioo-epideniologice ale 
infecțiilor determinate, speciile de Riokettsia sînt τ 
3 grupe (tabelul 28-1) : | | 

4. Grupul tifos cuprinde R.prowazekii a BR. typhi. | 

ii; Grupul febrelor pătate cuprinde Reriokettsii, B.acari, . 
 BR.aonorii s.a. 


-- ifi. Grupul tifosului de lástárig cuprinde R. tsutsugamnshi. 


. .. Resistenta la factorii de mediu. Toate speciile de Rickettsia . 
devin foarte fragile/aînd sînt separate de componentele gazdei si 


„ZE cu zaharoză, fosfat de potasiu, glutamat). Supravieţuiesc pînă - 
18 60 5119 în dejeatego. adabiârathte ale vectorilor (păduohi, pu- - 
rici). 8înt oiim 30 min, 18 50?0. Sînt foarte sensibile 18 
dezinfectantele uzuale. Se conservă bine prin congelare la -70 90. 
Btruotura antigenioá. Rickettsiile au ; (1) un antigen solubil 


trebuie protejate în ος (de ex., o soluţie comple- i. 


(fornet în mare parte din resturi de perete riokettsian) ou speoifi-. 


- citate de grup gi σα capacitatea de a se adsorbi pe hematii de oaie, 


care pot fi astfel utilizate oa antigen ín reactii de hemaglutinare | 


pasivă; (ii) un antigen corpusaular ou speocifioitate de specie. 

Inrudirea antigenioă între speciile de Rickettsia şi anumite 
tulpini de Proteus vulgaris, tulpinile OX (tabelul 28-1), stă 18 ba- 
“za utilizürii reacției Weil-Felix în diagnostioul rioketitsiozelor t 
serurile bolnavilor aglutiipasă suspensiile de Proteus OX (vezi mai 
jos). 
| . Patogenitate. Speciile de ——Ó sînt virulente gi conţin 
. toxine aotive numai oit timp aceste mesele aie sînt vii - ri- 

. Gkottsiile omorî te inp netoxice. 
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Tabelul 58-1 
Caractere biologice ale unor ríaketsogii 


—————— TEMEIIEIEIIIEIIÓIIISNILEÉIÉII ————— 


Antíige- Izolarea 3. 


zzz 


 Yeetori ne 600— . inooulasre. 


Specia  . | E | Rezervor mone ou intraperi- ᾿ 
| Means Proteus  tonoslă Ἢ 
Rickettsia ο MEC NEC E nna 
R.prowazekii.tifos epidenio omul . - páduche  OXi9 dobai: febră 
| DE νη. 
Re typhi tifos endemio şobolan . paurige. oxi9 inflamatie 
di Po pad FACON DR  BOrotaslá uL 
| febra wati axEtarre | 0. ONY cedat ε΄. 
-Poztoasre κ... ; NC 
R.ríckettsii & Munt . găpuşă : şi/sau neerosk 
' Stâncoși - a y pbati: 1:019. aere DA - 
"νη ΟΝΕ 
omia. butenoasá — eire ος OÉpusá PN CENE M 
HN - riekettéiezh. goarece ος νο i EP gosrece ra 
R.ao&ri  variceliformá de casă ᾿ Αα οίκων |o 0,  aseitÉ . 
R.b85utsu- tifosul de  . rozătoare ο τι ... go8&rece 1 
 ga&mushi ο 5 δα sălbatice Leno E lw . ,ascitá - - 
RéchsidWasa ΜΜ μμ a ea Lu ae Peleus cu Ea 
Coxiella Hoo πο A espoirs, d | | 
EU E MSS a Ci T DEVIDO pg n os um pc n i88 
0.barneti febra g == ovine oto pulberi, | ^ Gebai;: 
au τς mamifere lapte- |. .febrÉ . - 


sălbatice (cBpuge) . 
z iii iii === Z2==2= — ΝΕ 


| ο... torio DDR ει ud prin inoculare intravenoasă la 
şoarece a unei doze mari de rickettsii vii, oind se dezvoltă o hiper- 
perneabilizare vasculară oare duae 18 moartea aninalelor în interval 
de 1-8 ore, inimalele oare supravieuiesa efeotuiui toxio fac, după 
cîteva zile de incubație, o infeajie mai mult sau mai puţin gravă, în 
raport cu specia de Riakettaia inooulată. | T 
pierderea NAD sau, din contra, suplimentarea sa în mediu reduce 
şi respectiv restabilește patogenitatea riakettsiilor, paralel cu de- 
primarea şi reactivarea metabolismului riakettsian. R.riokettsii, de 
ex., devine mei puțin virulentá pentru cobai după refrigerarea prelun- 
gită a cápmgeler infectate (pierderea NAD), dar îşi reia virulenţa 
după prínzul sanguin al acestor oápuge (suplimentare. de NAD). 
Riokettsiozele omului evoluează oiclio,ou febră, exantem maqulo- 
peteşial gi stare tificÁ. Rickettsiile au afinitate pentru endoteliul 


. +: ui 
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vascular, în oare 89 desvoltá gi unde pot fi depistate BiGroScopic. 
Leziunea caracteristică este o endotelit& tronbozansá ca inflamatie 
periaâventiţială a vaselor midi, nodulul lui FrÉnkel, ráspinditü 
difuz în tegument, sistemul nervos central, inimă ş.a. 


6 Numigi şi oaraoterizaţi faotorii de 
riokettsiilor. y patogenitate ai 


9 Precizati caracterele comune ale rioketts 
gi lezionale. iozelor, olinioe 


Imunitstea antiriakettsiană este asigurată de limfocitele spe- 
cific sensibilizate şi întreţinută prin persistentja ínfectiei laten- 
te (14 fegti bolnavi de tifos exantematic, R.prowazekii a fost izo- 
lată din ganglioni limfatici gi după 20 de ani). In anumite condiții, 
infecția latentă se poate reactiva determinînă recáderi ale bolii, 
După vindecarea miorobiologioă imunitatea antiriokettsiană dispare, 

Rolul anticorpilor umorali pare limitat ia protecţia față de 
efectul toxic al riokettaiilor. νο. | 


i € Careoterizaţi imunitatea antiriokettsiană şi precizaţi 
principalele consecinţe oare decurg din particularităţile ei. 


Di -nostioul de laberetar καὶ νεῷ 
1. Izolarea riokettsiilor se face din sîngele prelevat in prime- 
le zile de boală, După ziua a 7-8, uneori ohiar pînă în ziua a 12-a 


de boală, se încearoă izolarea. din sedimentul globular sau din chea- - 


gul sanguin mojarat (odată ou plasma, respectiv cu serul sanguin, 
sînt $ndepártagi şi anticorpii oare pot împiedica izolarea). | 

Preievatele se inocculează, de preferinţă imediat după recoltare 
(dana se prevede un interval mai mare de o oră pînă la inoculare, 
preievatele se congeleazá la -25°0), intraperitoneal 18 cobai mas- 
culi sau la goareci, în funcție de speciile de Rickettsia urmări te 
(vezi tabelul 38-1), Inooularea la embrionul de găină, oa metodă de 
' izola&re, este mai puţin sensibilă decît inocularea la animal, 

Unul din eobsíi care prezintă semne de boală (febră, inflamație 
sau necrozá hemoragică saretală) este saorifioaţ. Riokettsiile sint 
urmărite, microscopic „în exsudatul fibrinos de pe suprafaţa splinei 
sau în tunica vaginală a testioulului, pe amprente oolorate Macchia- | 
vello, Giemsa sau imunofluorescent (2989/39 au specificitate de grup): 
Rickettsia izolată la cobai este adaptată uşor la cultivarea în sacul 
vitelin al embrionului de găină în vederea preparării unui antigen 
corpuscular, care se identifică prin reaoţii ou seruri imune de refe- 
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zinţă (RFC, mieroaglutinare, miorceimunoflueresoenyjá sau neutraliza- 
rea toxinei). | 
Oobaii oare nu prezintă semne de boală sau care Bupravietuieso | 
bolii febrile sînt testaţi serologic, după 3-4 sÉptümini de 18 ino- 
oulare, pentru apariţia antioorpilor antiriokettsia. . l 
Izolarea gi 4dentificarea riokettsiiler sint rezervate unor la- 


baratoare specializate (dotări pentru prepararea antigenelor risket- l 


tsiene, întreţinerea tulpinilor " prevenirea infeoiiloz de. labora- 
ter). 
ii. Diagnosticul serologio este ον laboratoarelor olini- 


ce şi de epidemiologio. 
Reaoţia Weil-Felir, oare folesegie Qa snviges suspensii de. Pro- 


veus OX (vezi vabelul 28-1), se pozitiveazá 1a sfîrşitul primei sáp- 
tänini de boală. Titrul aglutinineler ajunge maxim la începutul son- 
valescengei gi scade 18 valori nesemnificative $n interval de rna 

până la cîteva luni după boală, fără reacţii snamnestice în risket- 


vsiozele de recidivă. Semnificative pentru diagnsatio sînt titrari- E 


le care creso de oel puțin de ἂχ în evoluția bolii... . 


Reacţii ου antigeno r piokettsiene | 
- RPG este larg utilizată. Foloseşte antigenul riakettsian to- 


tal, pe cel solubil 683 pe. 991 corpuscular. Antioerpii fixateri de 
complement apar 18 sfîrşitul primei săptămîni de boală; ating un 


mexím în sÉptéámina a 2-8 sau a 4-a de boală şi persistă, la titrari 


reduse, luni sau ani după vindecare. Sîat semnificative titruri pes- 
te 1:16, sînă creso de cel puțin 4 ori în evoluţia bolii. 

~ Reactia de nicreaglutinare 'folosegte antigene oorpusqulare pis 
24249809. Esge mai sensibilă decît RFG. Gurba aglutininelor ev oluessa- 
ză parelel ou cea a anticorpilor fixatori de complement. 

- Reacția de hemaglutinare pasivă deceleazá anticorpi din ziua 


“a 4-a de bsalá, Titrul ler eregte timp de 3 săptămîni după care soa- 


de pînă la valeri nesemnificative (111000) în interval de 3 luni 
de 18 debutul bolii. Această reacyie pasni Wer Atat de rioket- 


Ctsiezí ohier pe probá unică de ser. 
Tr&ta&mentul anţirioketisian se face ou tetracioline sau olaran- 


feniocl. Atenţie | sulfamidele agravează evolujia bolii. 


- Pregizaţi looul exansnel sr microbi ologio gi serologie în 


E diagnesticul de laborator al rickettsiozelor. 
: 9 Precizaţi prelevatele destinate izolării riokettsiilor de 18 
boinav gi oum se realizează izolarea şi identificarea 


. . $slilor. 
e Bxpliocaţi principiul reaotiei Weil-Felix. Precizaţi aportul 
şi limitele acestei reaaţii în diagnosticul riakavéaioneler, 


ricket- i 
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9 Humiti reaoyiile serologidae ou antigene 
eizaţi avantajele lor în dingüastisnl pierde n un 


9 Numi 
Pn ig Miro wm de 9190519 în tratamentul ríckettsioze- 


28.2.1. Grupul tifes 
38.2.1.1. Riokettsia prc sazekii este agentul etiologie al tifosului 
exantematio (epidemic) şi a formei sale de zeaidivă, boala Brill- 
Zinsser, 08 toti memb ii grupului, cultivă numai în oiteplasma celu- 
lei gazâă, ; i 
Tifesul exantematio debutează după o incubație de 10-14 zile de 
18 pătrunderea riokettsiei în erganisa. Boala durează aproximativ 
2 sÉpt&mini. Mortalitatea dupa vîrsta de 45 ani este mare. Infecția 
poate evolua gi insparent. Dă imunitate inoruocigaté ou R.typhi. 
Reaaţia Weil-Felix cu antigenul Proteus OX19 este pozitivă 18 
pacienţii ou tifos exantematic, dar negativă 18 cei cu beala Brill- 


Zinsser., In ţifosul de primeinfecţie apar antioerpi IgM, în timp οὐ 
$n boala Brill-Zinsser antioorpă: IgG. Deoi soáderea titrului anti- - 


oorpiler antirickettsieni(in RFO ou antigen solubil, in reacția de 

microaglutinere) în serurile tratate ou 2-meroaptoetanol carecteri- 

zează ţifoaul de primoinfeetie. PEEN "A : Eus 
. Boala are ráspindire mondial&. Epidemii greve apar în cursul 


 Püzboaielor. Sursa de infecție este omul infeatat, iar vectorul pă- 


duchele uman, Pediculus humanus, In B,U.A. au fost recunoscute ca . 
surse de infecție gi veveriţele zbur&toare, infeotia fiind transai- 


. BÉ prin ectoperazigii acestora, Páduchele se infeoteazá oînd suge 


sînge de 18 pacienți în perioadă de rickettsiemie. R.prowazekii se 
multiplices în celulele tubului digestiv al insectei. Odată eu celu- 
1919 descuamate sau lizate ajunge în lumenul intestinal de unde se 


elimină cu dejeatele. Ridkettsiile din dejeotele păduohelui pátrund . 
.$n organism prin leziunile de gretaj indus de prüritul care urmeazá 


injepüáturii. : | 
Profilaxia tifosului exantématio se tace prin despáduohere. Vao- 

cinul emerit prin formol are o eficlenjá limitată, dar scade nortali- 

tatea bolii, Vacoinul atenuat asigură imunitatea pentru durate mai 


mari (peste 5 ani) determinind e infeaţie insparentá sau o $mbolnivi-: 


re ușoară (la oca 14 % din vaoo 11861) 

38.2.1.2. Riokettsia typhi este agentul etiologio al tifosului murin 

(endemio), o infeoţie mai benign deo$t tifoBul exantematic. 
 Diferenjierea de tifosul exantenat 1 

ου antigenul riokettsian corpuscular, 


o necesită reaaţii serologice 
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Sursa de infecţie ι gobolanii. Vectori ; puricole şi păduohole 
de şobolan. Intre o&8mehi infecția se poate transmite prin purioele 
uman, Pulerx íritans, sau păduohele uman. Insectele veotoare, foarte 


sensibile 18 infecţie, transmit R.typhi prin dejecte. Profilaxia bo- 
111 se face prin deratizare, | 


58.2.2. Grupul febrelor pătate 


58.2.2.1. Riakettsia riokettsii este agentul " ic al febrei pá- 
tate a Mun or n008i1, una din 0916 mai grave boli ... 
Ca toti membrii grupului febrelor pătate, oultivá gi în nuoieul celu- 
lelor ραζᾶξδ. | 2 
Sursa de infectiermai multe speaii de rozítosre sálbatios. Yoo- - 


tori ; mai multe specii de cápuge Ixodidse, 18 oare infecția se trans- 


mite transovarian. Profilaxia infecției ΤΕ persoanele expuse se face 
cu un vaccin inaativat, să B 


28.2.2. Rickettsia conorii este agentul etiologio al febrei butonosse, 
o febră eruptivă benigná, oare evoluează pe litoralul mediteranean, 
în Africa şi India, mai puţin frecventă în Peninsula BalcanicÉ. 

R.conorii este mai uşor depistată $n cápugele capturate pe cíine- 
le cu care pacientul a venit în oontaot decît la pacient. Reacţia 


Weil-Felix cu antigenul Proteus OX? se pozitivează numai în convales- 


cenţă. | 
38.2.5. Grupul tifosului de lástÁris | | 
Rickettsia tsutsugamushi are un antigen corpuscular cu specifici- 
tate de Berotip Sau ds tulpină. Antigenul solubil este instabil, | 
Tifosul de lăstăriş (sinonime 1 febra fluviatilá de Japonia, 


tifos tropical) este o boală ou evoluţie relativ gravá. Diagnosticul = 


se bazează pe izolarea R.tsutsuganushi din sîngele bolnavilor prin 
‘inoculare intraperitoneală la Şoăr606, Reacţia Weil-Felix este pozi- 
tivă cu antigenul Proteus OXK. Reaoţiile ou antigene specifice sînt 
laborioase din cauză eterogenitáyjii antigenice a acestei rickettsii. 
Sursa de infeotie : rozătoare sălbatice. Vectori ; cápuge Trombi- 


culidae. - 


28.2. Genul Roohalimaea | ἜΤ 


R.quintang, agentul etiologio al febrei de trangee (sinonime ; 
febra de Wolhynia, febra de cinci zile), se deosebește de speciile 
genului Rickettsia prin dezvoltare extracelulară în organismul pádu-. 
ohelui, prin capacitatea de a cultiva in vitro pe medii acelulare, 
prin rezistenţa mai mare în mediul extern. Pe agar-sínge de sm la 
5700, în atmosferă ou 10 % CO», aultivă lent formînd microoolonii Ἢ 
mucoíde. La izolarea din orgafilem se dezvoltă după 12-14 zile, iar | 
$n suboulturi după 3-5 zile. Antigenie nu este înrudită ou Riokettsia, 


teus. ; 
niei ον Etena patrunde în organismul omului prin leziunile de grataj, 
vehisalatt ΥΤΤ κό prin dejeotele páduchilor inteotaţi. După o inouba- 
tie de 5-20 zile, boala evolueazü benign ou 800989 febrile repetate τ. 
la intervale de aproximativ 5 zile, dureri tibiale, splenomegalie mo- 
deravá gi, uneori, exantem magulo-papuloB. Imunitatea este legată de 
persistenta infecţiei latente. Recidive ale infeoţiei sînt posibile Ἢ 
lizolüri din sînge şi după 19 ani de la infeoţia primară). 
Diagnosticul de laborator este exolusiv bacteriologic ; izolarea 
R.quintana din sînge. rerit pile izolatelor se face antigenio (RFO 
τὰ σοτοσας unoflugrescentă) . | | 2i 
+ ei pdl antibioticele de eleoţie sînt tetraoialinele şi 
cloranfeniocolul. a aki aa s 


Lei 
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28.5. GENUL OOXIELLA be, δα 
Gexiella burneti, agentul etiologie al febrei Q, se dossebegte 
de speciile genului Rickettsia prin i: (4) rezistența deosebită în 
mediul extern datorată endosporiler pe care 14 fermeazá, (11) culti- 
vare prefereniială în vacuole oitoplasmice, (111) absenţa antigenu- 
iui solubil gi (iv) absenţa efectului toxic. Antigenio nu este inru- 
astă niei cu Rickettsia, nici cu Proteus. La C.burneti a Zost des- 
ετἰοξ o variaţie de fază analoagă variaţiei B.—R la bacterii. Tul- 
 pinile recent izolate de 1a gazdele naturale (animale, om) sint în 
faza I. Adaptarea 18 ou, prin pasaje BuccéBive în sacul vitelin, in- 
uoe fasa II. ALONE αμα | 
Qa em febra Q se manifestá ος o boală febrilá ca alurá gripâlă, - 
ca è hepatită, ca o enoefalitá, dar mai frecvent evoluează ca o pneu- 
moenie atipioğ (tifos pulmonar). Be cunose gi infeetii persistente 
sub ferma unor endeoardite subacute mortale. Ἢ 
| La animale (bovine, ovine, caprine, rezátoare) infecyia evoluează 
 eronie,eu manifestări minime,seu inaparent. La ungulate se reaotivea- 
5 în cursul sarcinii cînd C.burneti se multíplio& în cantităţi mari 
în placentá, în Qeswturile fetale și în wger. |. ; 
Imunitatea după infecția omului pare solidă şi de durată. 
Pentru diagnosticul bacteriologie se examinează probe de sînge 
prelevate în perioada febrilă a bolii, Izolarea gi identificarea 
O.burneti se faoe prin aceleaşi metode ca 93 cea a R.prowazekii. 
Pentru diagnosticul serelogia, ourent se foloseşte RFC. Anticor- 
^yii fixatori de complement sînt deoelaji din ziua 8-10 de boală si 
ating un maxim câtre a 4-a săptămînă de boală, după care scad lent 
în ours de mai mulți ani. Semnificative pentru diagnostic sînt ti- 
truri de 1/8 - 1/16 au condiţia oregterii de cel puțin 4x în cursul ' 
bolii. | | e ! 
Febre Q beneficiază de tratamentul ou tetrasioline sau oloranfe- 
niool. | | i 
Burst de infeajie sînt animalele infeotate. La om infecția Be 
trensmite prin pulberi, aerosoli produşi în cursul parturigiei ani- 
meleier bolnave, prin lapte contaminat nepasteurizat. In natură, in- 
tre animale, infecția poate fi transmisá gi prin oápuge. Boala apa- 
re sSporedio sau în izbuoniri epidemice 18 ingrijitorii de animale, 
veterinari 6.8. Personalul expus pisoului infecyiei poate fi yacci- 
nat, Există vaccinuri 6 orpusoulare inactivate gi vaoc inuri ou σοπρο” 


nente anţigenice solubile. 
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Φ Humiţi patru boli determinate de specii ale genului Rickettsia, 

9 Precizati oum este transmisá fiecare 18 om. Ea WAT 

O Enumeraţi măsurile de diagnostice gi profilaxie pentru fiecare, 

6 ο” genul Rocbalimaea de genul Rickettsia, 

© Numigi boala determinată de E.quintena. Preoizati cum este 
cba e 18 om. Enumeraţi măsurile de diegnostio şi profila- 
xie. 

9 piferenţiaţi genul Qoxiella de genul Rickettsia. 

9 Numiyi principala boălE determinată de C.burneti. Preoizaii 
cum este transmisă la om. Enumeragi másurile de diagnostie și 


profilaxie, | 
Φ Numigi antibioticele de elecjle pentru tratamentul infeotiilor 
σα C.burneti. ( 


REZUMAT 


Riczettsiile sânt bacterii parazite obligat intracelulare, Au - 
formă coooidă sau bacilară gi dimensiuni foarte reduse, Cultivă nu- 
mai pe gazăe vii. In raport οἱ caracterele de cultură şi rezistenţă - 
în mediul extern au fost diferenţiate trei genuri ; Riokettsia, or- 
ganisne foarte fragile oare cultivă direct în citoplasma sau nucleul 
celulei gazdă; Roohalimaea, singurele riokettsii oare pot cultiva pe 
medii acelulare, gi Uoziella, oare oultivă în vacuole citoplasmice - 
şi formează enâospori Zezistenyi în mediul extern. | 

Speciile de Rickettsis sânt împăryite, pe oriterii antigenioe şi 
de patogenitate, Tn 2 grupe : 

- grupul tifos ouprinde ι R.prewazekii, agentul etiologio al ti- 
fosului exantematio (epidemic), are 08 Tezervor omul şi veator pádu- 
chele uman; Re ; agentul etiologio al tifosului endemic, are ca 
rezervor şobolânii gi vector puržoiij ; : 

- grupul febrelor pătate cuprinde : R.rickettsii, agentul etiolo- 
gio al febrei pÉtate a Munţilor Stinoogi, ο... Im persil 
BÉlbatioe gi vectori cápuge Ixodidae; „conorii, agentul etiologie 
febrei batonosse, are “Ἢ rezervor diinele gi veotor cápusa ajinelui; 

- grupul tifosului de lástárig cuprinde : R.Ut5uts amushi, care . 
are oa. rezervor rozătoare sálbatice şi vectori Găpuşe f ronbicdlidae. 


Riokettsiszele omului evoluează ciolic ou febră, exanten maculo= 
petegial şi stare 54454668. Leziunes oaraateristică este o endotelità 
trombozentá ou inflamație periadventiţială a vaselor mici diseminatá 
difuz. Zu LAM vef 


Imonitatea antiriokettsianá este întreţinută de infeaţia latentă, 
care se poate reactiva după luni sau ani de 18 vindecarea alinică a 
primoinfectiei (riokettsioze de recidivă). | 


Pentru diagnostic; riekettsiile se pot 12018 din sînge prin ino- 
oulare intraperitonealá 18 cobai sau şoarece (în funoţie de specie). 
Diagnestícul serologio se 1806 prin reacţia Weil-Felix (aglutinarea 
suspensiilor de Proteus OX, înrudite antigenic cu riokettsiile) şi 
prin KFG sau reactii dé mioroaglutinare Qu antigene riokettsiene. 


- Bochalimsea quintana, agentul etiologio al febrei de trangee,are 
ca rezervor omul gi vector páduohele uman. 


urneti este agentul etiologio al febrei Q, o pneumonie 
E ge zarv or de infecție semnificativ pentru om sînt 


“> 
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bovideele de 18 care infecția se transmite prin pulberi, prin asro- 
soli rezultați în cursul avortului sau prin lapte contahinât şi ne- 
pasteurízat. Febra Q este o boală profesională a ingrijitorilor de 
animale şi veterinarilor. O.burneti poate fi izolată din sîngele 
pacienţilor, în primele 24196 de Doalá, prin inoculare 18 cobai. Diag- 
nosţiaul serologio se face prin RFG ου antigen C.burneti. 


Toate bolile determinate de riokettsii beneficiază de tratamen- 


tul ou tetracioline. ΄ 


pi Gm — cand 
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29. ΣΕΠΤ. | Ó 
Ohleni0iile sînt mioroorganisne ooagide, parazite obligat intra- 

celulare gi energetic tetal dependente de celula pază, dar se dep- . 

sebeso de virusuri avînd structurá celulară tipio procariotă ou un 

perete de tip gram-negativ. Be multiplio& prin diviziune într-un j 

aiolu complex care le individualizează de ο... bacterii şi de 

rickettsii., Sînt reunite ia ru speoii | 1 EX trachomatis gi. 

C.psittasi. . | s 


ϱ Diferenjia " ohlanidiile de virusuri Crezi si δρ.) 10) E 
de bacter 


39.1. QARAOTERE GENERALE ALE CELAMIDIILCR IN Gu. Ἵν 


Ghlamidiile habitează trei nige ecologice λαο die ş omul, 

păsările gi mamiferele. Acoidental, unele tulpini pot trecă dintr-o ͵ 
aen ecologică în alta, în special de 18 păsări 18 om. 

` .Qíolul de dezvoltare. Forma infecțioasă a chlamidiilor este oor- 
pusculul elementar (OE), oare are aspect cocoid şi diametrul de oca 
300 nm, este eleotronodens, ou un perete rigid, multilaminat. CE se 
fixează pe receptori specifici ai celulei gazăă, care 11 su Anita 
! preferential. In vacuola de fagocitoz (£n oare ohalmidiile inhibă 
deversare& conținutului lizosomal) CE evoluează în Gorpusoul initial 
(01), forma vegetativá, neinfeaţioasă, a chalmidiilor. CI, o particu- 
18 sferică, ou diametrui de O $,9-1,5 Mm, delimitată de un perete msi Ρ' 
fin decît cel al OE, se divide repetat gi dă naştere la o πἠοσοσοῖο- 

nie sau inoluzie cuprinsă în interiorul vacuoiei de fagocitozá. Ace- 
eaşi celulá gazdá poate cuprinde*mai multe miorooolonii, rezultat al , 
evoluției unui număr corespunzător de OE fagocitați iniţial. Progre- - 

Siv, CI acumulaţi în vaouolă se matureazá transformíindu-se în CE. 

“In 44981, 18 capătul unui aiolu oare durează 24—48 ore, celula carak. 

esto vizată ou eliberarea de numeroşi GE infeopiogi, 


sc aa ÎN 


oximaiăisle aultivă bine fn saoul vitelin al embrionului de gú- 
1.4 gi în culturi de celule (mai ales după pretraterea celulelor cu 
cioloherimidÉ, idoxuridiná sau aitooalazină B). Deşi sînt adevăraţi 
„paraziți energetici", în prezenţa unei surse extrinseci de ATP, 
ù ohlamiñiile pot realiza unele reaoții catabolíoe gi de sinteză. 


ϐ Descriet;i oiolul de dezvoltare al ohalmâdiiler. 
e Precizayi posibilităţile practice de cultivare a ohlamidiilor. 


Rezistenţa la factorii de mediu. Ohlamidiile sînt foarte sengi- 
bile la oKldurá (mor în 10 min. la 60%0 căldură umedă) gi dezinfec- 


tantele uzuale. Suspensionate în produse patologice sînt relativ re- 
zistente 18 uscare, 69 conservă bine 18 -δ0 Ὁ. s 
Btruotura ΄ antigenis . In peretele m sa fost oarao te- 
J| rizete t 
| 4. Un antigen 11popolizahsridie, μονά ὃς ou apeoifio itate 
“de grup (gen). şi responsabil de activitatea henaglutinantă a acestor 
* mioroorganisme. Antio orpii ανν A sînt deteotayi prin REG sau 
ώρας 
Ai. Antigene proteice termolabile, insis ou a specifioitate de 8pe- 
Pete, altele. ou “specificitate de tip. Berotipurile celer două specii 
de Chlamydia pot fi identificate prin imunofluorescenjü Bau "baie g: 
„neutralizarea efectului toxic (vezi mai 09). - 
- Suspensii de chalmidii inpoulate intravenos 18 Piti) în deze 
mai mari de 108 partionle au un efeat torio, letal, termolabil, dar 
.' rezistent la radiaţia ultravioletă, Antigenele specifice- sint parte 


z E componentă a toxinei ehianidiale t aceste antigens, deşi nu sint toe- 
| zioe, adsorb antico orpii antitoxiei: din serurile anti-Ohlamydia; anti- . 


E E  eorpii omologi pntiganal ar- spaaifina s neutralizeasi efectul toxio al 
F snienidiilar, KART X ! | 


| 1 E e Nuniţi iái alele antigene ale oblanidiilor şi οἱ «αγά 
* s Z2 JJ up ies & 10% ou pâtogenitatea ati 


ioni ale relatiilor parasit-gazdí. 0e1 mai frecvent, infeojiile. 
urmată de 


.ehlemidiale sînt infecţii persistente s- infecția acută este. 

Ἂ ὁ 1πίφοζίο latentă, De multe ori infecția gasdeler naturale (de ex, 
“a păsărilor) evoluează inasparent. Trecerea ohlamidiilor însă 18 o 
"dă nouă (de ex., de 14 păsări 18 om) determină infeaţii manifeste. ! 
ue Imunitatea antiohlamidialá esto. mediat celular, Btestul iul 

"tor al anticorpiler umoreli este minor... 
E s Qhlamidiile sînt sensibile la tetraoioline, 


v 


ο σελ όν. de. κος 


gaz- 
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pentru tretamentul 4π{θος111ος chlamidiale, și oloramfenicol. Sînt . 
rezistente la streptomiciná gi kanamicină, antibiotice ou oare sînt 
tratate prelevatele cont&minate înainte de inocularea în embrionul 
de găină pentru izolarea ohlamidiilor. | 

Vaco inurile antichlanidiale testate pînă în prezent nu au fost 


. B&tisfácátoare. 


29.9. CHLAMYDIA TRACHOMATIS 


Q.trachomatis este un parazit al omului, Serotipuri distinote 
(vezi mai jos) cauzează trei grupe importante de boli 1 (1) traho- 
mul, (ii) infecții genitale cu implicări posibile ale conjunotivel 


şi o&iler respiratorii şi (111) limfogranulomatoza veneriană. 


Careotere de cultură specifice pentru C.tra&ohomatis sînt inelu- 
ziile iodofile (conţin glicogen), compacte, care destind celula gàz- 
d& gi deplasează nucleul spre periterie. Cultivarea în sacul vitelin 
al embrionului de găină este optimă 18 35% pi este inhibată de sul- 


fadiazink. 


39.2.1. TrBhomul .  . |. 3r x 
Trahomul este determinat de serotipurile A, B, Ba, C de C.traoho- 
matis. Be manifestá ca o oonjunctivitá foliculará cu evoluţie acută, 


apoi orenioá. Infeoţia invadează corneea ou formare de penus). Supre- 


infecția baoteriană este frecventă, Fără tratament precoce gi efici- 
ent, leziunile sînt ireversibile şi pot duce 18 orbire. 1 

Diagnosticul de laborator ᾿ «lop | 

Examenul microbiologic. Se examinează raolatul de pe conjunotiva 
tarsală superioară. QE a lt 

Pentru depistarea inoluziilor trahomatoase pe frotiuri, se fols- 
sego următoarele colora&jii î 

- 44θπβα, metoda curent" recomandatăş 

- coloretía cu iod, cea mai rapidă, dar puţin sensibilă, este 
indicată pentru triaj de masă în teren; | 

-- ogloratia imunofluorescentà& este 088 mai sensibilă, dar rezer- 
vatá laboratearelor oare dispun de posibilitățile tehnice necesare, 

In ra&aciatul conjunctival suspensionat in mediul de transport (80- 
1αὐ19 de zaharoză + fosfat + glutamat ou Btreptomioin&, vanconicină 
gi nistatin) O.treshomatig supra iegniegte la 470 oíteva ore. Izola- 
rea se tace prin inoculare în sacul vitelin al embrionului de gáiná 


1) panusul este ο leziune corneean& caracterizată prin formarea 18 
nivelul acestui organ a unei rețele capilare oare 9 prelungeşte pe 
cea conjunotiv&l&. | | 
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sau prin centrifugarea inooulului pe aulturi de celule tratate cu 
cicloheximidá. Inoluziile ohlanidiale sînt oáutate, după 2-3 zile 

de incubație 18 2550, prin metodele de coloratie menţionate mai sus. Ὃ 
Pot fi necesare pasaje oarbe, Identificarea morfologică a izolate- 
pi este completată ou identificarea antigenio&. 


xamenul serologic. RFO trebuie interpretată ou prudenţă, numai - 


în AE dalinico-epidemiologio, pentru οὔ depisteazá antiaorpi 


e au specificitate de grupe Indicatá este miororeaoţia de imunofluo-  . 


resoenj&, care este mai sensibilă gi ou speoifioitate de tip. 
Tratament., Antibioticele de eleotie sînt tetraololinele (nu 18 


După tratament pot apărea recáderi ale bolii din oauza infeotiei per- 
sistente. 


litoralul mediteranean. Sursa de infeotie este bolnavul ou trahon., 
. In aceste sone boala este contractatá în copilărie. Transmiterea se 
face prin degetele si μα contaminate (prosop, bor uie etc). 


59.2.2. Infectii genitale, sonjunotivite ou inoluzii 91 infecțiile 


4ractusului respirator 

| prin serotipurile D-K, O.traohomatis determină relativ freavent 
infecţii genitale inaparente sau manifeste, la bărbat ca uretrite | 
(mai rer epididimite), iar 18 femeie ca uretrite, cervioite, salpin- 
— gite, inflamații pelvine. Intre 20 gi 58 $ din uretritele negonoco- 
cice sau postgonoaooice sînt determinate de Q.trachomatis. i 
| Transmiterea infecţiei 18 conjunotivá se face: 

- 18 adult prin autoinoculare cu seoreii genitale sau prin apa . 
piscinelor contaminată cu μέσ αρα (osi de pisoi- 
né); ne 
- 18 nou-násocut în oursul treoorii prin canalul de naştere infeo- 
tet cu C. treohomatis. 

- Infsoţia oonjumtivei au sozotipuri1e D-K de g. trao honatis se 3β- 
nifesté ca ο conjunotivitü folioulará fără panus. Oonjunotivita cu 
inoluzii 18 adult este de obicei aonaomitentă ou infeotia genital, 
iar la nou-násout apare după 7-14 zile de la naștere. 

Afeotarea căilor respiratorii de aătre aceste serotipuri este 
üiferit& la adult de nou-născut. Adultul prezintă rinite, otite, fa- 
ringite ca urmare a propagării infeaţiei de 18 conjunotivá prin ο . 
nalele lacrimo-nazale. Nou-născuţii infeotagi de mamá, 18 vreaerea 
prin canalul de naştere, fao, după 2-12 ρω. de 18 neg vare: pno- 


umonii. 


copii). Antibiotice utilizate alternativ : eritromicina şi sulfamide. 


Epidemiologie. Trehomul evoluează endemio în Africa, Asia şi pe - 
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Diagnestioui de laborator. Conduita diagnosticului de lsbereter 
în aceste afecţiuni este aceeași cu cea din trahom, Be ezmmineszÉ : 
în inteaţia conjunotivei raolatul de pe conjunctiva tarsalá inferi- 
oară, iar în infecția genitalá reolatul de pe mucoasa afectată ori 
probe bigptice din salpinge sau epididim. La nou-născut etiologia 
ohlamidială a unei pneumonii trebuie suspeotată cînd aceasta se aB0- 
ciazá unei conjunctivite ou incluzii. Se examinează secrețiile din 
'tractusul respirator inferior recoltate prin aspirație hipofaringi- 
ank. ον. TEE prd 
Examenul serologio este mai freovent pozitiv și 18 titruri mi 
mari în infeojia genitală cu Chlamydia decit în trahom, din oauză οὔ 
stimulul antigenic este mai puternic, în raport direct ou suprafaţa Ἢ 
mucoaselor infectate. Răspunsul serologio este inconstant în infeo- Ἢ 
{348 inaparentá. | | E ids b —€— HOS 

Tratament. Antibioticele de elecjie în conjunotivita en inoluzii 
gi infecția genital ale adultului sînt tetraciclinele. Trebuie tra- : 


taşi ambii parteneri sexuali, ohiar daoă unul are infecjia inaparentá. - 


In infecgíiile nou-născutului, tratamentul se face ou eritromiciná 
(tetraciolinele fiind contraindicate la această vîrstă). | 


Epidemiologi + Bursa de infecție 1 persoane ou infectis genital, 


aparentă sau inaparentá. In yările dezvoltate aceste infecții ohlazi- 


diale se transmit predominant pe cale sexuală. Profilaxia lar impune 
evitarea promisouitáți tr 
surselor de infecţie, Pentru profilaxia conjunotivitei neonatale οι - 
4noluzii instilerea soluției 1% nitrat de argint intraconjunatival 
na este eficientă, Rezultate bune pentru prevenirea infecţiei neonata- 
le ou ahlanidii ἀξ administrares eritromicinei în ultimele 2 săptămîni 
59.2.3. Limf omatoza veneriană (IGV) . 
.— IGV, oauzatá de serotipurile 
"au trensmitere sexuali oaraoterizată 
.nital (leziune uwicerativá pe mucoasa | 
nit inghinală (bubon) supurată gi multiplu fistulizată, ou evoluție . 
Subacutí, In evoluția bolii pot să apară localizări ale infecyiei în 
ganglionii 413404 (propagare limfaticá) sau 18 nivelul articulaţiilor, 
meningelui, perioarăului (propagare henatogen, mai rară), In lipsa 
tratamentului adecvat, infectíia& poate persista mi mulți ani gi se 
dezvoltă lesiuni solere-inflamat orii cronice cu obatranres linfatice- E 
lor (elefantiaza penisului, scrotului, vulvei) atriaturi rectale 6.8. 


printr-un ganoru de inoculare ge- 
genital) gi adenită ou periade- 


i sexuale; depistarea gi tratamentul precoce al . 


14 7b; de C. traohomatis, este ο boală. s 
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piagnestioul de laborator 
. Examenul miorobiologíc. Be examinează. puroiul din bubonul puno- 
vionst sem fistulizat, probe bioptioe. zxamenul miorosoopic este cer 
pozitiv. Izolarea ohlamidiei infectante se face prin inoculare ín sa- 
cul vitelin al embrionului de găină, în culturi de celule sau intra- 
cerebrel 18 şoarece. Izelatele sînt identificate morfologio gi anti- 
genie. i | - 
Examenul Sero-imunologic. RFO are specificitate de grup; rezulta- 
. tele ei trebuie interpretate numai în contextul olinio. Anticorpii 
fixatori de complement sînt depistaţi din sâptânînile 24 de evolu- 
tie a IGF, ating un maxim în luna a 2-a după oare titrul lor scade 
progresiv. Sub un tratament eficient reaoţia se negativeazá&. Semniti- 
cativă pentru diagnosticul de IGV este o creștere de cel puţin 4x a 
titrului anticorpilor fixatori în cursul bolii sau titruri peste 1/64. 
Mai pet fi folosite reacţiile de mioroimunofluorescengÉ gi inunoelec- 
treforez& contracurent e t ger p | 
| Intradermoreactjia Frei depisteazá sensibilizarea de tip întârziat 
18 antigemml lipopolizaharidie de grup al ohlamidiilor. 89 practică 
ou s suspensie tindalizatá de sao vitelin infectat cu serotipurile 
IGV. Reacţia trebuie aitită comparativ ou un martor (antigen prepa- 
pat din sas vitelin normal gi inooulat la antebraţul opus). 
Tratamentul precoce cu tetracioline sau sulfamide asigură vinde- 

cerea climieá gi miorobiologică (marcate respeotiv prin dispariţia le- 
ziunilae şi scăderea sennifioativü 8 anticorpilor fixatori de comple- 
ment). Im stadiul cronico pot fi necesare gi intervenţii ohirurgicale. 
.- Epidemiologic., Sursa de infeoie : bolnavul ou leziuni genitale. 
sau zectale. Transmiterea, cel mi fréovent, este sexuală. - - 


% Numigi i grupaţi infeogiile cauzate de C.trachomatis. 
e Pentru H iecere infecţie, enumeraţi: preievatele examinate 


peutzu diagnostioul miorobiologic şi precizaţi valoarea 
diagnostică a examenului mioroscopio direct. 
€ Humiţi pentru fiecare infecție testele sero( imunologice) 


de dfaznostio. 
€ Numiţi antibioticele de elecgie pentru tratamentul acestor 
- infectii, Inoludeti gi cazul infecțiilor neonatale. 
9 Precizati pentru fiecare din aceste infectii modalitățile 


de tre&nomitere. 


39.2. CHLAMYDIA PSGITTACI 


. Habitat. O. psittaci este agentul etiologio al psitacozei (sino-. 
nim 1 ornitozá). Serotipurile acestei specii infeotează in mod natu- 


ral i (4) numeroase specii de püs&ri de agrement (papagali, perugi, 
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canari, porumbei), de aurte (curcani, rațe, găini) sau süibatico 
(petreli, ogrete $.8.); (11) numeroase mamifere domestioe (bovine, 
ovine 9.8.) gi sălbatice, Infeotia omului este accidentală gi deter- 
minată de tulpini aviare. 

Qaractere de oulturí. In celulele parazitate Q.pSittaoi formează 
miorecolenii cuprinse ín vezioule oiltoplesmice în oare nu se acumu- 
lează compuşi iedofili şi oare se rup precoce eliberínd în oitoplas- - 
mă ohlamidii în diferite stadii de dezvoltare. Cultivarea în sacul 
vitelin este optimă 1a 39% gi nu este inhibet de sulfadiazinK. 


€ piterenţiaţi O.psittaei de ὁ reohsuetis Bub - 
vereler ei ură si 8 babTeatului. xe aiia bingo 


P&togenitate şi infectii. . 18 pásüri C. paittaei deteraină 19290- 
yii ou trepism respirator şi intestinal care, de cele mai multe ori, 


evoluează insparent gi latent. In condiții de stress (subelimentatie, 
transpsrt) ciolul de dezvoltare al ehlemidiilar este reactivat gi ir- 
fectia& devine manifestá. E i 

18 oR, psitacoza&a are variate manifestări care Borg de la infecyia 
inaparentá 18 e boală febril& cn alură &Tipală sau 9 pneumenie atipi- 
ei primară (vezi capitolul 40). Uneori boala evoluează mei grav, 08 
infecție sistemică asemünütoare fobrei tifoide. Tulpinile de la papa- 
Sali gi unele vulpiat d de la euroan şi e deterninà cele mi grave. 
imbslaÉviri. 

Dií&gnssticul de laberator 

Examenul mierobisloegio. 86 exanineazü sposi, Stage; iar în oazu- 
5119 mortale probe de pesut pulmonar + Examenul direct microsospis aa 
este util. Izelarea se face prin insculare în sacul vitelin al eabri- 
onului de géing, în culturi celulare sau intraperitoneal 18 şoarece. 
I4entificarea izoletelor se face april prin caracterele de oul- 
tară în sacul vitelin şi antigenie. 


4 


Exanonul serologio, Se bazează, uzual, pe aro. ou re Pia ehlami- 


dial de grep. Anticorpii fixatori de aomplement apar după a 7-a zi de 
boală, ating titrul mazim la 3-4 săptămîni de 14 debutul belii şi per- 
81st, 18 titruri reduse, ani de zile. Beunificativ& pentru diagnos- 
tio este cregterea titrului de cel puţin 4x în ev olugia infeoyiei. 

Tratamentul ou tetragioline a soúzut mortalitatea în psitacozÉ de 
la 20 % la 24. Au fest semnalate tulpini de O.psittaoi ou rezistență 
debindit& la tetraoiolină, 


Epidemiologie, principale surse de pizda ie sînt. păsările infesta- | 


te. Transmiterea este serogenă prin picături pflügge,gi,mai ales, . 
pulberea fină rezultată din dejeatele uscate ale cela Paitaceza 


6 
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este o boală ou un maroant riso profesional pentru OreBoÁtorii de 
păsări. Omul bolnav este sursă posibilă, ou riso pentru personalul 
de spital. 


O Enumerati prelevatele examinate pentru 

Ani ra ονομα pentru diagnosticul de labo- 
9 Nu Ee oul de eleaţie pentru tratamentul 
Φ Precizați modalităţile de trensmitere 8 nina br plz atat 


REZUMAT 


Uhlanidiile sînt mioroorganisne procariote ooooide, parazite 
obligat întracelulare, care se multiplică prin diviziune într-un 
ciclu complex în care apar mâorooolonii intracelulare numite in- 
cluzii, Sint reunite în două specii : O.trannomatis gi C.psittaci. 


Chlamydia trachomtis are 3 grupe de serotipuri : 

1i. Uncle cauzează trahomul, o conjunotivitá foliculerá gravă 

> care evolueazá aout, apoi Bubacut gi, netratatá, duce la orbire. 
ii. Altele determină infectii ou transmitere sexuală gi manifes- 

tări genitale benigne sau chiar inaparente. Se pot transmite, prin 

secrețiile genitale, la conjunotivă deterninînd o conjunotivită fo- 

lioculeră, conjunotivita ou inoluzii, cu gravitate medie care însă, 

spre deosebire de trahom, se poate vindeca spontan, Nou-născuţii, 

infectați ou aceste tulpini în canalul de nastere, fao conjunetivitá 

cu incluzii însoţită frecvent şi de o pneumonie interstitialá. 


iii. In fine, alt grup de tulpini determină limfogranulomatoza ve- 
neriană (IGV), o boală ou transmitere sexuală şi cu evoluţie subacu- 


tă, care, netratată, determină leziuni solero-inflamatorii ireversi- 


bile ale organelor genitale şi reotului. 


Diagnosticul acestor infeotii se face prin depistarea microsco- 
pică a ineluziilor ahlamidiale în raolatul conjunotival sau uretral. 
(cu ganse mai reduse pentru puroiul din bubonul IGV) gi prin izola- 
rea Q.trachomatis în saoul vitelin. Examenul serologio completează 
posibITItăyIle diagnostioárii infeotiilor ou C.traohomatis prin REG 
ου antigen chalmidial de grup şi reactjia de nioroimunofluorescentá 


mai specifică, I.d.r. Frei depistează sensibilizarea de tip întârziat 


care apare 18 pacienţii ou IGY faţă de antigenul ohlamidial de grup. 


Infeoţiile au 0.trachomtis beneficiază de tratamentul ou tetra- ... 


oioline şi eritronidinh. 

Chlamydia psittaci parazitează natural numeroase Speoii de pă- 
sări” 81 incl mamifere. Tulpinile aviare determină la om psitacoza 
(orni$oza), care evolueazá ca o pneumonie interstiţială,freovent gra- 


vă. Infeotarea omului este acaidentală gi se face prin inhalarea 
pulberilor rezultate din dejeatele uscate ale păsărilor infectate. 


Diagnosticul de laborator al ornitozei se 1809 prin iaglarea T 
C.p8ittaci din sputá, sînge, sau tesutul pulmonar (in cazuri robora 
zn sacul Vitelin al embrionului de găină. REC este larg acces 
laboratoarelor olinice pentru diagnosticul ornitozei. 

Tratamentul ou tetraoioline a scăzut semnificativ mortalitatea 

în ornitoză, N 
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50. MIOOPIABMELE | à 
Mieoplasmele {80 parte din olasa Mollicutes (mollis = moale; nd 


outis = íÍnvelig), care reuneşte microorganisme procariote (1) deli- 
mitate numai de o mombrană trilaninată şi lipsite! de perete celular 
rigid ca gi de orice capacitate de sinteză a precursorilor specifici 

' acestuia; (44) independente de formele L ale bacteriilor; (111) de 2 
dimensiuni reduse şi foarte polimorfe; (iv) care cultivă in vitro 

pe medii acelulare, iar cultura este inhibaţă de către anticorpii 

e dial (v) rezistente la penicíline, dar sensibile 18 tetracicii- á 
ne. „e D 

8 Ditesougiati micopl&smele de bacterii. 

6 Diferentgiatgi micoplasmele de formele L ale bacteriilor. 


Intre moliaute, micoplasmele se individualizează prin dependen- 
$& lor de steroli (cultivă numai în medii care le oferă colesterolul 
preformat), iar acholeplasmle prin independenţa lor de steroli. 

In acest capitol vom descríe numai micoplasmele cu habitat uman 
şi interes pentru patologia antoeyionsk. Acholeplasmele nu sint pato- 
gene pentru om. . 

Morfologia. Micoplasmele sint miaroorganisne foarte mioi, imobi- 
le gi de un polimerfism extrem 1 coci, eventual în lanţuri, cocoba-: 
cili, filamente subţiri gi ramificate, Dimensiunile variază de la 
0,125-0,250 Am diametru pentru corpii elementari (fermele reproduo- 
tive cele mei mici) 18 cîţiva micrometri lungime pentru fermele fila- 
mentoase. 89 observă mai bine pe frotiurile oolorete Giemsa sau imu- 4 
nefluoresocent. Uzual se examinează amprente de colonii; frotiurile 
gau amprentele din prelevatele patologice sînt greu de interpretat. 

Caractere de cultură, Cultivá numai pe medii complexe care in- 
olud ser sanguin şi extract de levurá. La acestea se adaugă glucoză; 
sursa de energie pentru miooplasme, sau uree, pentru ureaplasme, Βρθ- 
oiile cu habitat uman sînt preferenţial anaerobe, mai ales la izola- 
rea din erganism. La temperature optimá de 37%, gultura apare rela- 


-— [> - 
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& furi λεει Nat ORLA., Ded 
« zelstir zezisteare 18 puteri aimtire, stat Cote τν ον 
" eme& litică a aperliler UVenéieartivi εἰ lipeliuiei. Sict ου... Sa 
= —— 57: timp prin ντ (30-35 NX), τω deriatertaa € Qi att 
€ septice. 

Xicepiasnele (ni însă gi ereapiataale) ο εδ κο ας AN S 
acetat de talin νο νι ο νι hactantiie, ο”. 
tal de taliu se intiate $n mediile selective penu Airelaeem we 
plasmeler din piwlevete contanimte, 

Sitreeture antigenisa. Diferențe antigenice taere apestile $e πὰ". 

. Ceplasme permit identificarea der prin reaopii antigen-aatieeYp t 
inhibigia creșterii, ο ο hemadeerbiiel ei ο σσ... 
nedifusie, RIC sáu imunefluoreseenQh. 

Pategenitate gi infesiii. Dintre mieopiammele ca habitat waan 
unele sint pategene (M.pnesmeniae), altele comneme euwdyiem i pas 
togene Qi,heminje, UYeap)asma urenhrtieum ei, petiti, M,fersentent?, 
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iar altele simple comensale fără patogenitate demonstrati (M.orale. 
K.saliv&rium). i ? 


. Myoepia&sma pneumoniae. Viruleng& şi tropismul respirat ar al a- j 
cestei specii au la bază adezivitatea ei la epiteliul respirator s 
prin receptori sensibili la neuraminidază. Perexizii elaborati de 
M.pneumoniae fixată pe receptorii celulari so&pá de acţiunea peroxi- 
dazeloer gi catalezeler extracelulare şi acţionează direot asupra 
epiteliului respireter : inhibă migoarea gililor, desprind marginea 
în perie gi determină oitolizéÉ. M.pneumoniae are determinanti anti- 
geniei comuni ou alte baoterii (streptecooi g.8.) gi ou antigens ti- 
sulare umane (din mugehi, din creier, din plümini, limfocite) res- 
ponsabili de sensibilizári care apar în cursul infectiei. SEE 

Infeayia cu M.pneumoniae poate evolua inaparent sau realizează: 
grade variate de afectare a căilor respiratorii ; de la faringite 
şi brengite la pneumonia atipio& primară (ə pneumenie interstitislá 
&semán&teare celor determinate de virusurile gripale, virusul para- 
gripal tip 5, adenovirusuri, virusul respirator sinoiţial, ohlamidii, 
Cexiella burneti). Complioagii ale acestor infecții pot să apară prin 

- extinderea infeatiei 18 urechea medie, sinusurile paranasale, 
pleuré; l 3E PO d SEO: 

- reacții de sensibilizare : anemii hemolitioe, leziuni cutanate 
(sindromul Stevens-Johnson sau eatodermoza erozivă plurioerificialá), 
snoefalită sau polinevrite. Insugi procesul pneumonia determinat de . 
M.pneumoníse pare a fi mi mult expresia unei reacții de sensibiliza- 
re decít a infectiei propriu-zise. | ο i 


€ Nuniji cel puțin trei factori de patogenitate ai M.pneumoniae 
insist&tií asupra patogeniei leziunilor determinate. 


€ Numiji cea mai importantă infeoţie determinată de M.pneumoniae `: 


 $í enumerati oel puțin cite dou complicaţii grupate după meca- 
nigmul lor patogenetic. | 


Uresplesme urealyticum, oomensală, relativ freoventă,a uretrei şi 
faringelui, a fest demonstret a fi cauza unor uretrite și prostatite 
negonoconíce. Această specie împreună ou M.hominis, de asemenea Qomen- 
sală în tractusul uregenital şi faringe, determină salpingite şi 
aboese pelvine. Infertilitatea femeilor infectate ou aceste miooplas- 
me a fost pusă în legătură ou capacitatea U.urealytioum de 8 inhiba 
miso&rile oililer epiteliului s&lpingian. 

M.fermentans este o aomensală rari & o 
gelni. A fost avansată ipoteza implicării 
reumatoide. 


&áilor genitale gi orofarin- 
ei $n etiologia unor artrite 


e 
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€ Caraoterizaţi patogenitatea speciei U.urealyt 
. icum - 
é cei d ero out ig on p infeotiilor pe oare A ατα, 
e Μγοορ 
utere La ro opiasma care determină infeotii asenă- 


Imunitatea. Mecanismele şi durata imunitátii în infeoţiile cu 
M.pneumoniae sînt puţin cunoscute, Reinfectiile sînt posibile şi au, m 
de cele mai multe ori, o simptomatologie mai zgomotoasă, datorită, e 
probabil, reacțiilor de sensibilizare. Copiii fas mai freovent in- 
feotia (primoinfeotgie) asimptomatiaá sau ou manifestări τοβρίταξο-- 
rii minore. In schimb, adulţii (la care şansa reinfeotiilor cregte 
Qu vîrsta) fao mai frecvent forme pneumonioce. i 
; Diagnosticul de laborator 

Examenul miorobiologic. 59 examinează exsudatul faringian, spu- 
ta, exsudatul uretral sau exsudate genitale, în raport ou looalíza- 
rea infectiei. zx 
Examenul direct  mioroscopia este fără valoare. 
Izelarea miooplasmeler este favorizată de un inoculum bogat gi 
insámingare imediat după recoltarea probelor. Probele contaminate 

se $ns&minteazá într-un mediu de îmbogățire ou inhibitori bacteri- 

eni (acetat de taliu, oristal violet, penicilină) οὐ repicare după 

5 5419 de inoubare 18 27 Ὁ pe mediul de izolare (solid). Probele ne- 

contaminate se însănînyează direct pe mediul de 4501859. Prima oza- 

minare & culturilor se face după a 6-a zi de incubare. Un rezultat 
negativ se comunică numai după 3 săptămîni de urmărire a culturilor 
la intervale de 3 zile. ML a TOP 

Identificarea izolatelor se face pe baza activităţii lor biochi- 

mice (fermentarea glucozei, hidroliza ureei sau argininei) gi prin 

coloraţie imunofluorescentă, testele de inhibitie a hemadsorbiiei, 

i - — inhibitia oregterii prin seruri specifice, 

Examenul serologio. Reacţiile ou antigene Mycoplasma, RFO, re- 

A ` &cti& de hemaglutinare pasivă, reaaţia de imunfluorescentgá indirectă, 
sânt frecvent pozitive la persoane normale. De aoeea, aceste reacții 
au semnificaţie clinică numai în măsura în care ae demonstrează 
oregterea de cel puțin 4x a titrului anticorpilor în cursul bolii. 
antigenul Mycoplasma este inclus în bateria de antigene pentru diag- 
noSticul prin RFG a infecțiilor respiratorii acute, baterie care in- 
clude antigenele agenţilor  etiologici posibili ai pneumoniei atipi- 
ce primare menționați mai sue, 

Reacția de hemaglutinare la rece a hematiilor de grup 0 apare 
numai la aproximativ 50 % din pacienţii ou pneumonii determinate de 
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M.pneumoniae, iar proporţia rezultatelor pozitive oregte cu gravita- 
tea bolii, Depistează probabil autoantioorpi apăruţi în cursul aces- 
tei infecţii pentru că reacţii pozitive apar şi 18 pacienţi ou boli | 
de sînge, ficat, malarie, tripanosomiază, De aceea interpretarea r6- 
zultatelar reacției de hemaglutinare la τους trebuie făcută au pru- 
deng&, numai în contextul olinio şi pe baza dinamicii semnificative 
(cregterea de cel puţin 4x a titrului hemaglutinant în cursul bolii). 
Tratament. Antibioticele de electie pentru tratamentul infecții- 
lor ou micoplasme sînt tetraciolinele gi eritromicina. mE 
Epidemiologia. Infectiile ou M.pneumoniae evoluează endemia pe 
pian monóial. Sursă de infecţie sînt bolnavii pi persoanele cu infe0- 
644 inaparente. Transmiterea infecţiei se face prin picáturi Pflligge. 
Problema vaocinării anti-M.pneumoniae nu a fost rezolvată : vao- 
cinurile inaotivate propuse produc sensibilizári care pot agrava evo- 
luţia reinfectiilor, iar cele atenuate sînt insuficient de imunogene. 


ϱ Estimaţi intervalul minim de timp în oare poate fi stabilit 
diagnosticul infecției cu M.pneumoniae prin examen microbio- 


logic. Justificaţi. Xj „i 
€ Numiji prinoipalul test serologic pentru diagnosticul pneumo- 


niei atipice primare. Justificati. | 
© Numiţi doaă antibiotice de electíe pentru tratamentul infec- 


viilor cu Myooplasms. 


REZUMAT 
Micoplasmele sint microorganisme procariote (1) lipsite de pere- 
te celular rigid, (11) independente de formele L ale baoteriilor, 
(444) de dimensiuni reduse şi foarte polimorfe, (iv) oare cultivă 
lent pe medii acelulare, iar cultura este inhibatá prin anticorpii 
speoifioi, (v) rezistente 18 peniciline, dar sensibile la tetraci- 


oline. | 
| umoniae este agentul etiologio al pneumoniei ati- 
pice E TTL Infectíe mai frer deni intílnitá la adulţi, Infeoţii- 
19 copiilar ou M. neumonise sînt inaparente sau 8e manifestă ca tra- 
heo-brongite minore. M.pneumoniae are deterninanţi antige nici comuni 
ou antigene tisulare umane responsabili de sensibilizări tare. ne 
im ΙΕ anoi miel Ge ον πα 
pat de X.pneuneni se ΡΗΤΗ posibile ale infeoţiei : arwmia hemoli- 


e Gomplioca 
tioi, oavederaaza μμ el plurierificialá (Bindromul Stevens-Johnson) 
ence | 


elite, polinevrite. l 
| relativ frecventá a uretrei 


Ureaplasma. urealytíoum, o. comensală statite negonocoaioce. 
—Gauzăază unele uretrite şi Pro eng, au fost im 


gi far 
cu Mycoplasma. hominis altă Βρ80 
perg ín etlolbgia unor Sslpingite gi abaese pelv 118, 
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piagnosţiaul microbiologia al infeotiilor cu micoplasne este 
labories. Mai accesibil este diagnosticul serelogic al infecțiilor 
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ou Mupneumoniae prin RFO, reacţia de hemaglutinare pasivă sau imung- di 
fluorescenyjü Gu antigene micoplasnice,. In lipsa acestora, se poate ο 


recurge la reacţia de hemaglutinare la rece ou hematii de grup O, 

o reacţie oare 89 pozitiveazá insÉ numai 18 20 κ din pacienţii cu 
pneumonie  &atipioá primară gi trebuie interpretată cu prudentá pen- 
tru că reacţii pozitive apar şi la pacienţii cu boli de sînge, fi- 
cat; malarie, tripanosomiazá. | 


Infectiile ou miooplasme beneficiază de tratamentul ou tetraoi- 
oline sau eritromiocinÉ. 
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Noţiuni de 
VIROLOGIE MEDICALA 


I. VIROLOGIE GENEG ALA 


Introducere 


Progresele realizate în tratament . (antibiotice, chimioterapi- 
ce) εἰ imunizarea profilacticá (vaccinuri, seruri imune), pe fondul a- 
meliorării condiţiilor de viaţă, au determinat scăderea mortalităţii 
prin boli infecțioase şi, în unele cazuri, chiar şi a morbidităţii. 

Optimismul generat de succesele repurtate faţă de boli infec- 
tioBse clasice (tetanos, difterie, poliomielită, tifos exantematic, 
febra tifoidă) este însă negat de cregterea alarmantă a incidenţei in- 
fectiilor intestinale, respiratorii, bolilor cu transmitere sexuală, 
e infecțiilor cu microorganisme ,oportuniste" (produse de agenţi co- 
menssli, ubicvitari, facultativ patogeni 18 o εβ2ᾶἕ a cărei apărare 
imună este compromisă de o cauză oarecare), alături de punerea în evi- 
denţă e noi grupe de agenţi gi boli infecțioase, ca de exemplu, rota- 
virusurile, coronavirusuri, astrovirusuri, hepatitele non A - non B, 
agentul „delta", retrovirusurile (între care agentul sindromului de 
imunoâeficienţă dobînăită, 5155), clasa denumită prioni (agenţi ai 
infecţiei ientesistemului nervos central, cu sfîrgit letal). 

Bună parte din acestea sînt condiţionate de schimbări în sti- 
lul de viaţă, călătorii şi migrații, modificări în structure pe virs- . 
te e populaţiei gi, în bună măsură, de utilizarea tratanentelor medi- 
cale gi chirurgicele susceptibile să altereze raporturile ecologice 
ale pazădei cu agenţii potential patogeni (ex., antibiotice, cortico- 
steroizi, îmunosupresive, radioterapie, cateterisme etc.). 

| uejoritatee acestor boli, încă nemodificate de progresele te- 

rapeutice, e căror incidență este în cregtere ori au fost relativ re- 
cent identificate, sînt cauzate de virusuri gi constituie o povară 
dintre cele mai importante pentru sănătatea publică şi economie. Nu 
încape înăoielă că bolile virale se află în primul plan al solicită- 
rilor de asistenţă medicală, 16 nivel individual sau comunitar, gi 
pentru rezolvarea cărora medicul necesită o bună pregătire teoreti- 


cá gi practică. 


^s 
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In cele ce urmează, sînt prezentate aspectele mai importante 
cu privire la această categorie particulară gi extrem de diversă de 
agenţi infecyjiogi, accentuîndu-se acele proprietăţi gi activităţi bi- 
ologice care sînt mai direct asociate cu producerea bolii. In partea 
specială sînt expuse noţiunile privind grupe gi familii de virusuri 
e crai pentru patologia umană actuală. 


| Virusurile snt o categorie de agenţi infeciogi care diferă 
de oricare dintre microorganismele cunoscute procariote sau eucariote 
prin proprietăţile lor structurale gi funcţionale fundamentale. 
Cele mai mici virusuri sînt simple agregate macromoleculare 
nucleo-proteinice care se pot reproduce, ca oricare alt virus, numai 
după pătrunderea într-o celulă-gazâă vie. 


Practic, toate formele de viaţă - animale, plante și bacterii - 


sînt susceptibile 18 infecţii cu (multe sau papine) virusuri adaptate 
(uneori specifice) acestor gazde. pre | 


41.1. Trei CARACTERE PRINCIPALE le diferenţiază de alte microorganis- 
μας; 1. Dimensiuni reduse. Virusurile sînt cele mai mici forme cu- 
noscute de agenți infecţiogi: virusurile animale au de 18 20 nm 18 . 
500 nm (stafilococul are 1000 nm iar eritrocitul 7500 nm diametru). 

2. Genomul virusurilor este alcătuit dintr-o moleculă fie de 
ADN (la dezoxiribovirusuri), fie de ARN (la ribovirusuri) iar numărul 
de gene, la diferite virusuri, variază de la 2 pînă la 250, ceea ce 
este foarte puţin în raport cu mărimea genomului bacterian, 

5, Metabolic inerte. Cînd se află în afara celulei-gazdă sus- 


ceptibilă, virusurile nu au activitate metabolică deoarece sînt lipsi- 


te de mecanismele biochimice necesare pentru sinteza de proteine şi 


pentru metabolizarea zaharurilor (sistemul de generare a ATP); în con- . 


secinţă, pentru a prolifera, sînt obligate să pătrunaă într-o celulă- 
gazdÉ vie, Unele virusuri sînt lipsite gi de enzimele necesare repli- 


cării acizilor nucleici fiind dependente de celube-gazdÉ gi pentru a- Ἢ 


ceastă funcţie. Spre deosebire de unele bacterii intracelulare obli- 
gatorii (rickettsii), virusurile sînt parazite absolute. 
parazitismul absolut al virusurilor constă în utilizarea sis- 
temelor enzimatice  Lipmann ale celulelor gazdă care asigură conver- 
sia energiei potenţiale a substanţelor nutritive în energia necesa- 
ră si în utilizarea ribosonilor gi a ARNt sintetizat în 'celula-gazâă 


pentru construcţia de virus nou, progen. 
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41.2. CONSECINTE 
Pentru a se reproduce gi persista ca specie MERTE trebuie 


să infecteze gazde vii; sînt potenţial] infecțioase. 


| In celulele infectate cu virusuri, ca urmare a informaţiei noi, 
străine, reprezentată de genomul viral introdus în celula ραζᾶδ, meta- 
bolismul celular suferă modificări esenţiale constînd din devierea 
spre producerea de constituenți virali concomitent cu diminuarea 8au 
“chiar blocarea sintezei constituenţilor proprii. Prin aceasta virusu- 
rile sînt potenţial patogene , generează leziuni în celulele infectate 
care, de regulă, în cele din urmă mor. 
Parazitismul absolut, potenţialul infecțios gi potenţialul pa- 


togen diferenţiază virusurile (inclusiv ΕΗ i viroizii) de 


plasmide gi de ADN transformant. 
Virusurile se plasează în aria neclară dintre ,viu" gi ,neviu": 


în situaţia extracelulară sînt nevii gi devin foarte active după ce 
pătrund într-o celulă susceptibilá pe care o obligă + să sintetizeze ο. 
nouă populaţie de virus aidoma cu aceea parentală.. | 
41.5. DEFINITII 

Incă nu poate fi elaborată o ) definiție satisfăcătoare formula- 
tă printr-o frază sau paragraf şi care să exprime totalitatea forme- 
lor extracelulare şi 8 stărilor intracelulare. | 


Două formulări sînt, în general, acceptate: 
Lwoff, 1957: „Virusurile sînt entităţi potenţial patogene care 


au o fază infect 
că sub formă de material genetic, nu cresc, nu se divid E 


te de sistem Lipmann”. 
Luris, 1959: virusurile sînt „elemente de σκι genetic ca- 

re pot să determine în celulele în care se reproduc, biosinteza unui 

aparat specific în vederea propriului lor transfer în alte celule”. 


© Care este situaţia gi ce particularităţi prezintă bolile 
infecțioase în perioada actuală? Ce loc revine virusurilor? 
le generale ale virusurilor gi ce conse- 


€ Care sînt caractere 
cinge au pentru patologia infection ph 


μυ κ... 
foarte largi ca structură mo- 


Virusurile variază între limite 
sînt sub limita de 


1εου]ασᾶ, forme gi dimensiuni însă, în general, 


vizibilitate a microscopului cu lumină. | 
Caracteristicile morfologice gi structurale ale unei specii 


10888, posedă un singur tip de &cid nucleic, multipli- 
i sînt lipsi- Ἢ 
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anumite de virus se referă 18 particula de virus matur, extracelu- 
lar, 848 cum este ea constituită la sfîrgitul ciclului de replicare 
în celula-gazd gi eliberată în mediul înconjurător, denumită VIRION 
(Lwoff, 1953). 


42.1. PORMELE FRINCIPALE 
Formele principale sub care se prezintă v virionii (rige 221) ο 
ê diferitor virusuri sînt: 
- cilindricá-alungitá sau de tan. rigid sau flexibil 
(virusul mozaicului tutunului; fagii filamentogi) ; 
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Fig.42-1. Familiile de virusuri animale 
| (după Matthews, 1979) | 


- sferică (izomerici) ELUE sferoida] (virusul ci pa; adeno- 


ζ | virus, virus herpetic); 

- paralelipipedică (pox atuurile) 

- forma de obuz (rhabâovirus); | 

- forma de spermatozoid (fagii cu coadă). 


42.1. TEHNICI DE MĂSURARE 


Tehnicile prin care se “determină dimensiunile unui virus (ri 


rionilor) sînt: (fig.42-2): 
- filtrarea prin membrane gradate cu porozit 
- centrifugarea 18 viteze înalte (peste 100.000g), ceea ce 


permite calcularea dimensiunilor pe baza determinării ratei 18 care 


ate ERTEN 


_ particulele de virus sedi- 
_mentează 14 fundul eprube- 
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| ` cule (latex) de referinţă, 


tn P. d: 42.5. COMPONENTELE STRUCTU- 
Fig.42-2. Dimensiunile virusurilor re- RU ο Ε “απ. 


prezentative comparativ cu bacteria .  RALE ale unui virion (fig. 


Escherichia coli (după Gross, 1980). 42.5) prezente obligator 18 
toate virusurile sînt genomul gi capsida. ; ΤῸ ; 
- Genomul este alcătuit din o moleculă ADN sau ARN (niciodâtă 


ambele) plasat central, unde formează miezul particulei. των ai * j 
zi : > rgf s i . 
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Ti «42-72. Schema structurii virionilor gi denunirile i 
pie capela pc virale. A) Virion „nud“; ca gidă ieosa- 
eârică. B) Virion ,1nvelit"; nucleo-capsi ă tubular o 
cu Simetrie helicală; în înveligul bilipidic vira v^ oH. εδω . 
sînt implantate peplomerele (spiculi de glicoprotein | 
virală). C) Virion „învelit"; nucleo-capsidă icosae- 
arică; învelig viral cu peplomere. i i 
- Capsida (Kapsa (gr) = cutie) este de natură proteică, inclu- ` 
àe genomul viral gi este alcătuită din subunități structurale identi- 
ce denumite capsgsomere, al căror număr gi aranjament spaţial ze 
în raport cu. specia de virus. Genomul împreună cu capsida formeaz E 
nucleo-capsida, prezentă singură 18 unele virusuri, denumite „nude : 
Peplosul (gr.menta) sau înveligul extern, există numai 18 une- 
le virusuri zise „învelite“; este de natură lipo-glico-proteicá, par- 
ial derivat din membrana externă a celulei-gazdă în care a fost gin- . 
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tetizat un τ᾽ virion. La virusurile învelite, structurile prin 
care virionul se atagează la receptorii celulei-gazóÁ sînt implantate 
în matricea peplosului (ex., hemaglutinina virusului gripal). 

- Enzime virale. In virionul majorităţii virusurilor animale 
asociatë capsidei, se află o enzimă implicată în transcripţia κενῶς 
lui viral, ca prim moment al declangării procesului de replicare. Es- 
te denumită transcriptaza virală gi confecţionează primele molecule 
de ARN-mesager pe matriţa ARN sau ADN genomic, prin care virusul 184 
subordonează în continuare metabolismul energetic gi plastic al celu- 
lei-gazaă, | | 

La virusurile tumorale cu ARN există în virion o revers-trans- 
criptazá care confecționează ADN pe matriţa ARN genomic. 

La unele virusuri, cà de exemplu, virus gripal, asociată peplo- 
sului, există gi o enzimă denumită neuraminidazá care lichefiază mucu- 
Sul permiţînă accesul virionului la receptorii celulelor epiteliului 
respirator şi, 18 κ λό replicárii, cliberarea virusului din ce- 


42.4. TIPURI DE SIMETRIE STRUCTURALĂ după care sînt aranjate nolecule- 
le care compun nucleo-capsida sînt în numár de trei: 
(4) cubică, în care capsomerele (din unul sau mai multe ti- 
puri de molecule de proteină) se ordonează spaţial regulat formînd, 
âe regulă, un icosaedru gi de aceea virionul apare sferic; 

(44) helicalá în care nucleocapsida- apare de formă alungită, 


' deoarece aranjamentul capsomerelor în lungul spiralei de acid nucleic 
- eonduce 18 realizarea unui cilindru care, 18 virusurile animale,este : 


apoi răsucit ca un ghem învelit 18 ríndul său în peplos; în final, vi- 
rionul apare tot 8feric; 

(i11) complexă, în cere virionul prezintă simetrie mixtă sau/ 
gi alte eranjamente structurale. i 


42.4 .1. Alte forme de agenti infecyiogi | 
42.4.1.1. Viroizi. In afara virusurilor convenţionale care ajunse 18 
sfîrgitul ciclului de replicare intracelulară 58 prezintă morfologic 


- ca VIRION matur, există gi 0 categorie de agenţi infecjioni subvi- 


rali, denumită VIROIZI (fig.42-9). 

Viroizii, cei mai mici agenţi deacrigi pînă în prezent en 
ca mici bastonage cu lungime medie de 50 nm gi grosime de 2 - 2, 5 nm), 
sînt constituiti din molecule de ARN liber (g.m.75-125 kd) care re- 
prezintă genomul viral lipsit de capsidá sau alţi constituenți pre- 
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zenti la virioni. Modul de replicare al vircizilor rămîne încă un 
mister. 


Viroizii cunoscuți pînă astăzi sînt patogeni pentru plante 
(cartof, hamei, lănfi, crizanteme) gi, probabil pentru animale. 


42.4.1.2. Prioni. In sfírgit, recent (1980) a fost descrisă o catego- : 


rie cu totul neconvenţională de agenţi infecţiogi, denumită PRIONI. 
Sint constituiți din filamente de proteină în care nu s-a reuşit evi- 
denţierea vreunui acid nucleic. Sînt agenţii unor boli grave la ani- 
male gi 18 om, la care determină infecţii lente ale sistemului nervos 
central cu evoluţie letală (vezi cap.48,5.5). d 


ϱ Frin ce metode se pot determina dimensiunile virusurilor? 

6 Ce este virionul gi ce componente structurale prezintă? 

€ Care sînt modalităţile de aranjare a moleculelor care com- 
pun nucleo-capaiâa? i 

6 Ce enzime virale cunoagteti gi ce procese execută? 

6 Ce sînt viroizii? Prionii? | 


42.5. FUNCTIILE COMPONENTELOR VIRIONULU: 


42.5.1. Genomul viral, format de ADN sau ARN, linear sau circular, 


mono- sau bicatenar, este purtătorul informaţiei genetice necesară 


pentru sinteza de nou virus, ceea ce se realizează prin devierea me- 
tabolismului gazdei în direcţia sintezei de noi genoame gi ai celor- 


lalţi constituenți ai virionilor progeni. 
| prin însăşi acest proces acizii nucleici virali 8int determi- 


nanţii infecţiozităzii virusului. Fără acid nucleic capsida rămasă 
goală nu este infecțioasă. TAR 


Din punctul de vedere al i 


ARN-virusuri: | . 
(i) cu genom pozitiv (ex., picornavirus; togavirus) al căror 
acid nucleic are gi funcție de ARN mesager semnificativ pentru ribo- 
induce direct sinteza enzimelor necesa- 


zomii celulei-gazdă gi astfel t E j 
re replicării; acidul nucleic al acestor virusuri este infectant în 


tare chimic pură; i 
: (41) d genom negativ (ex., virus gripal.rujeolic etc.) pen- 
tru care în celula gazdă nu există enzime care să transcrie direct 
informaţia genetică virală în ARN mesager gi de aceea virusul trebu- 
ie să introducă în celulă genomul împreună cu o enzimă (transcripta- 
za virală) aflată în virion (vezi mai sus enzime virale); acidul nu- 
cleic în stare pură al acestor virusuri nu este infectant. 


nfecţiozităţii există două feluri de 


Genomul virusurilor ADN este de regulă bicatenar gi constituit 
întotâeauna din ο singură piesă, în timp ce unele virusuri cu ARN po- 
sedă genomul segmentat în mai multe piese separate echivalente 18 


cromozomi diferiţi (ex., reovirusurile conţin 10 molecule diferite 
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de ARN, rotavirusurile 11, virusul gripal 8) gi ca urmare aint pasi- 
bile de recombinare genetică mai facilă. 

Genomul viral, ca gi acela al organismelor vii, poate suferi 
mutații ocazionale, adică în procesul replicării să apară virioni 
descendenţi care diferă de cei parentali; la rîndul lor, mutanţii 
pot să producă descendenţi modificaţi genetic (virus mutant). Dife- 
renţele pot fi multe însă cei mai interesanji mutanţi infecţiogi 
stabili sînt aceia care au pierdut capacitatea de a determina boala, 
în schimb au păstrat proprietatea de a induce starea de imunitate e- 
ficientă faţă de virusul parental („sălbatec”) gi, în consecinţă,pot 
fi utilizaţi ca vaccinuri vii atenuate. 


42.5.2. Capsida virală . | | 
Capsida proteică, specifică fiecărui virus în parte, are ro- 


lul de a proteja materialul genetic (acidul nucleic) de degradarea 
(hiăroliza) prin nucleaze, conferă rigiditate virionului gi rezisten- 


- &É la alţi factori dăunători din mediul extern Lich. infectio- 


zitatea timp cît mai îndelungat. 

Capsida poartă structurile prin care virionul se atagează 18 
receptorii prezenţi pe membrana celulei gazdă printr-un mecanism spe- 
cific (de felul relaţiei enzimă-substrat) gi prin aceasta determină 
spectrul de gazde. receptive pentru acel virus. 

In sfîrşit, capsida virală conţine determinanyii anti tim 


faţă de care gazda vertebrată infectată reacţionează prin răspuns i- . 


mun, inclusiv formare de anticorpi specifici care, în cazul virusuri- 
lor neînvelite (goale sau nude), au rol protector. Prin reacţii anti- 


gen-anticorp, folosind seruri imune cunoscute,este posibil de identi- 


ficat un virus pe baza structurii antigenice a capsidei. . 


42.5.5. I Invelisul extern (peplos). 


Un mare număr de virusuri animale, cu ARN sau ADN, în afara 
nucleocapsidei de simetrie helicalá ori icosaedrică, posedá gi un în- 
velig extern pe care îl capătă în stadiul final al replicării în 
cursul „înmuguririi" prin arii apeciale, în prealabil modificate, uds 
le membranei celulei pazaă (fig.42-4). 

In aceste arii speciale, proteinele η au fost înlocuite 
prin polipeptide sau glicoproteine codificate de genomul viral denu- 
mite peplomere (prin analogie cu capsomere) gi care proemină ca p 
te ţepi la ην, înveligului extern viral, fiind distribuite 


form, 
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Fig.42-4. Model de structurare gi maturare a i 
învelit cu capsIdă Icosaeărică tex. aa ară 
capsiüa τπτ σσ: în citoplasmă (A), migrează pe supra- . 
Za a celulei gi ,Ínmuguregte" prin membrana celulară mo- 
ificată în prealabil prin inserţia glicoproteinelor vi- 
rale (B) pentru a produce, după eliberare, virionul ma- 
tur (C). Razele structurilor concentrice sînt date în nm 
(după Strauss, 1968). | 
"Unele din aceste proiecţii au funcţia de atagare 18 receptorii 
celulei gazăă mijlocind pătrunderea virionului în celulă. 
Hemaglutinina virusului gripal, de exemplu, mijlocegte ataga- 
rea 18 receptori pe suprafaţa globului rogu şi produce aglutinerea 


(agregarea) . hematiilor, 

Altele posedă activit 
vează acidul neuraminic din glicoproteinele celulei gazdă. 

Fiind de natură proteică, peplomerele (fig.42.5) sînt imunoge- 
ici rezultați pot. inhiba ataşarea 18 recep- 
vităţii), atagarea 18 receptorii 
) sau anula activitatea enzimati- 
ticorp respective 

fie pentru dece- 


ne iar anticorpii specif 
tori celulari (neutralizarea infecti 
nemetiilor (inhibarea hemaglutinării 
că (inhibarea neuraminidazel). Reacţiile antigen-an 
pot fi aplicate fie pentru identificarea virusului, 
lares anticorpilor specifici. 

Glicoproteinele virale 
matrice bilipidică derivată în to 
reprezentînd cca 20-50% din înveligul viral. 


| i € Bnunmeraţi funcţiile genomului viral şi 


(peplomerele) sînt implantate într-o 
talitate din membrana celulei gazdá 


explicaţi relaţia 88 


cu infectivitates. 
ială prezintă vaccinurile vira- 


| 8066 modificare genetică esen} 
Ότο 19 vii-atenuate? | 


ate enzimatică (neuraminidaze) care cli- 


M 


Scanned with OKEN Scanner 


- 423 - 


. Cere sînt funcțiile dncwiduó | | 
" ule înv 
9 Ce consecinţe gi CE practise au eligului viel] 
gene ale ls cec dus) 8 ΣΘ8Ρ663γ ale peplomere or? ge: 


Hemaglulnină 


. ο 
LU 
-Proteina N og, 


pată a 

. | DU Ju SOS ων σα " EA 
ἃ NS " J A TES d 

l EA NN 2 RI 


oidi NS A 


Scanned with OKEN Scanner 


ΕΤΗ AMAN 


Ji Jury, > 
Pi iii 


Muebesprtet 7 [lI à t 
τι πμ P. O Ὁ 3 39 40 50 mm ki 
Fig. 42-5. Secyiune printr-un virion de ΝΣ m 


E ovirus (virus gripal). 
aplan v πο ας 1979): : m 


AN 
S i 


In afara PE pan şi la tenperatura camerei (200 
- 30°C). multe virusuri sînt labile şi supraviețuiesc doar cîteva ore 
7 (ex., virus gripal, orei onului, rujeolic). “Alte virusuri. (ex., polio- 


e mielitic, veriolic) sînt mult mai rezistente (aliptiatnd, luni) în 
: condigii ambientale obignuite.- : 
f, .. QÉldura. Virusurile. animale sînt în μυ EEE καί 18 că- - 


"dura moderată (565- 60°C în timp de 30 minute) sau la 100°C în cîte- 
4, ye secunde. Unele virusuri însă, cum sînt poliovirus, virusul 'hepati- 
| tei B, agentul Bcrapie,constituie “excepţii notabile. | 
zi e Frigul., La temperaturi scăzute de -40 9c sau 
sînt stabile (metodă de. conservare). Inghegul-dezgheyul repetat este 
distrugător pentru virusurile cu învelig. 
Uscarea, Efect variabil: unele supraviețuiesc, 
activează rapid. - 
"^ qăotilizarea, Uscarea în vid din atare μιαν (şi adaos a 
unui produs protector, Ca de pildÉ,lapte ecremat, albumin serică, 
P „riptoză) conservă timp îndelungat majoritatea virusurilor gi vac- 


-70 Oc virusurile 


altele ge in- -- 


D 
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cinurilor vii. 

Varisyii de pH. De obicei, virusurile rămîn viabile între va- 
lori 5,0 - 9,0 gi sînt distruse în afara acestor limite 

Radiaţii. In doze variabile, virusurile sînt inactivate prin 
iradierea cu ultraviolete, radiaţii: X, particule de mare energie 

Glicerol. Unele virusuri (poliovirua, rabic, herpetic) sînt re- 


 zistente în soluţia 50% 1a 4°C care ucide bacterii nesporulate, de a- 


ceea se folosegte ca metodă de păstrare 7n laborator 


Cloroform gi eter. Virusurile cu învelig extern sînt inactiva- 
te, în timp ce virusurile ,goale" sînt rezistente, Similar se compor- ` 


tá faţă de alţi solvenţi ai presion ca: săruri TERES; solvenţi 


organici, detergenţi. | 
Agenţii oxidanţi. Hipocloriyi, WE de hidrogen, permanga- 


nat de potasiu gi Se erasnict de iod sînt puternici agenşi vi- 


rulicizi. 
Formaldehida (agent reducător) are acţiune mai lentă gi, în 


concentraţii definite, inactivează virusul cu pae i atei νὰ 
lor antigenice gi imunogene. 

Penolii. Multe virusuri, mai ales dac sînt tncorporate 1n ma- 
terie organică, sînt rezistente. 


Cationi bivalenţi . Sărurile de magneziu, i ciinii i cot η 
concentraţii molare, stabilizează anumite virusuri (polio, coxsackie, 


gripal, rujeolic etc.) care rezistă astfel la 560c timp de o oră. Se 


folosegte pentru stabilizarea 
losite în condiţii de temperatură ambiantă ridicată. 


9 Care sînt principalii agenţi virulicizi? 
8 Cun se pot conserva virusurile în laborator? 


44. ο 

Cultivarea în laborator & virus 
metode speciale, deoarece virusurile rep 
Primii virologi cercetau virusurile prezen 
le animalelor de laborator inoculate cu mà 
-au fost realizate metoâe mult ma 


vate pentru studii aprofundate. 
Trei metode principale 88 utilizează în prezent pentru multi- 


plicarea virusurilor: culturi de celule, embrion de găină în dezvol- 


tare gi animale de laborator.» 


urilor este posibilă folosind 
lică numai în celule vii. 

te în sîngele sau yesuturi- 
terial infecțios. Ulterior 


unor vaccinuri vii ce urmează a fi fo- | 


4 eficiente de cultivare gi mai adec-- 


ve 
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44.1. CULTURI DE CELULE 


Celule obţinute de 18 om sau animale sînt plasate într-un me- 
diu líchid special, fn vase de sticlă, fn conditii care 1e permit 
multiplicarea gi intense activităţi metabolice; 
lule vii sînt capabile să 
suri. 


de aceea, aceste ce- 
înmulțească multe - dar nu toate - viru- 


Există trei tipuri de culturi celulare folosite pentru repli- 
carea de virusuri: | | 


44.1.1. Culturi primare de celule 

Se obţin direct din organul recoltat de 18 animalul donator 
prin proceâr-" următor: (a) organul (ex., rinichi de maimuţă) este 
fragmentat g. tratat cu enzină proteolitică (tripsină) pentru sepa- 


r&rea celulelor; (b) celulele se dispersează în tuburi, flacoane seu 


cutii Petri sterile gi se acoperă cu mediu de cregtere, tamponat gi 
conţinină 5-10% ser fetal; (c) după ce aderă 18 suprafaţa conteineru- 
lui gi au constituit un strat monocelular, celulele pot fi infectate 
cu virusul de replicat. | 
Culturile primare pot fi &ubcultivate de maximum 5-6 ori, a- 

poi mer. . ` ώς 
44.1.2. Tulpini de celule diploide 

Pot fi derivate din ţesut embrionar uman. Ca gi culturile 
primare, sînt morfologic normale gi au un număr normal de cromozomi. 
Pot fi subcultivate pînă la 40-50 de generaţii succesive apoi mor. 
După ce au format monostratul celular, multiplicarea culturilor pri- 
mere sau diploide încetează datorită inhibiţiei de contact. 


44.1.5. Linii permanente (continue) de celule 
In cursul subcultivării celulelor diploide pot surveni muta- 


ţii care dau nastere 18 linii celulare cu mare capacitate de prolife- 
rare :gi care pot fi menținute in vitro un număr nelimitat de genera- 
fii. Celulele stabile de acest fel au pierdut inhibiţia de contact 
gi ροβοᾶξ o morfologie alterată, ceea ce le aseamănă celulelor can- 
ceroase. , 

Linii permanente de celule pot fi obținute gi direct din ye- 
sut canceros apărut spontan sau indus prin substanţe chinice sau vi- 
rusuri cancerigene (tabel 44.1). 

Celulele de linii permanente pot cregte gi în suspensie (14”-. 
bere) în mediu gi,după inoculare: la animale susceptibile, frecvent 
pro&uc tumori. Bi 
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Mabel 44.1. Citeva linii permanente 4 4 i = 
iei dl era gi tulpini diploide Ξ 
If£EeEmBBA—IBIBIEEEEILLZLLILZLTZLTLTZLILZLZLILZILZILIZIILIILIIILI i > 
; i -------Ξ-----Ξ----------------Ξ-Ξ--ε-Ξ--Ξ--Ξ Ξ 
Linia de celule ~S u T o. E: 
= i (= 
Hele. carcinom cervical uman aki ; 5 
HEp-2 . ^. ., , carcinom laringean uman Ur À de * ὦ 
1-152 pulmon embrionar uman | κ... ο 
Raji ^ limfom Burkitt (uman) Ἢ iod | è 
RPMI 8226 |... mielom uman | κ 
WI-$8 ᾿ | „celule diploide umane normale - 
κεσ-5 - | E ; , celule dipioide umane normale 
| DCK CC rinichi de ctine NE 
 BEC-21  .Finiehi de hamster ας cepi 1 
BS-C-1 | . -rinichi ðe maimuţă verde africană 
MOPC-S91-C : : — plasmocitom de goarece Vost Tas] 
PTS ο λος fibroblast embrioner de şoarece . : 
RTO-2-o o, 577 Ότο 4esut gonadel de păstrăv curcubeu . 


etc. 


Liniile permanente gi tulpinile de celule diploide pot fi 


păstrate -viabile timp îndelungat în stare congelată. 


44.1.4. uediile de cultură folosite curent (Bagle, Hanks, 10-1610-65 
etc.) sînt soluţii apoase de substanţe nutritive (glucoză, aminoa- . 
cizi eBenpisli, vitamine, săruri minerale), un sistem tampon la pH 
7,4 (inclusiv un indicator de ΡΕ: rogu fenol), eventual antibiotice 
care se edeugá ser sanguin fetal de bou 5-10% care aduce fec- 


şi le 
tori de cregtere (încă necunoscuţi) indispensabili. FX 
E | ST ui ai Kas M 2 
44.2. CULTURI DE ORGANE ile mM 
O altă modalitate de a menține viabile in vitro celule sus- 
nst în utilizarea de fragmente foarte 
2 


ceptibile pentru virusuri co 


mici de orgene (trahee, bronhii, intestin subțire proximal) realiza- 


te cu grijÉ și menținute în međiu ἄθ cultură în aga fel încet să-şi 
păstreze arhitectura gi foncţiile timp de zile sau săptăntni, Sint 
utile pentru studiul unor virusuri respiratorii (er., Coronavirus, 


virus gripal) 881 enterice (ex. Rotavirus). 


44.5. EXERION DE GXINA IN DEZVOLTAHE 
| - “Cultivarea ĉe virusuri în je5ut 
(sau de rață) în aezvoltare (în oul em 


urile embrionului de găină 
brionet în vîrstă de 6-14 
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zile) este posibilă pentru unele virusuri după inoculare pe membrana 
corioalantoidă, în cavitatea alantoidiană, amnioticá, în sacul vite- 
lin, intravenos său intracerebral, 

După 5-5 zile embrionul moare datorită leziunilor produse 
prin multipliceree virusului în celulele membranei infectate, iar jiii. 
virusul este eliberat în lichidul cavităţii pe care o mărginegte, ο 

In prezent, metoda se folosegte pentru izolarea unor virusuri 
(ex., gripal, oreion prin inoculare în amnios; herpetic, vaccinia 
prin depunere pe membrana corioalantoidă) sau pentru obţinerea de 
cantităţi mari de virus gi preparare de vaccinuri (ex., vaccin gri- 
pal). | | 
44.4. ANIMALE DE LABORATOR a, M d 

Inocularea experimentală 1a animale de laborator receptive es- 
te una din primele metode folosite pentru multiplicarea virusurilor. 
Virusul este regăsit, în perioada de maximă evoluţie & infecţiei sau 
imediat după moarte, în concentraţii relativ mari, în organul sau or- 
| ganele pentru care prezintă afinitate (bogat în celule receptive). 

- Astfel, virusul gripal are ca organ-ţintă pulmonul la goarece sau di- 
hor, virusul rabic cregte în creier la iepure sau oaie, virusul polio- 
 mieliticîn sistemul nervos 18 maimuţă sau unele rozătoare etc. 
Utilizarea animalelor de laborator are numeroase limitări: 
receptivitate redusă gi foarte variabilă în raport de specie gi linie 
genetică; variaţii mari $n modul de răspuns la inocularea de virus în 
raport de vîrstă gi de maturare a sistemului imun; animalele de labo- 
 rBtor posedá propriile virusuri latente care pot contamina sau inter- 
fere virusul cultivat; costul ridicat comparativ cu acela al culturi- 
^». 3ος de celule seu ouălor embrionate ete. Sint însă foarte utile pen- 
g tru studii patogenetice gi imunogenetice, preparare de seruri imune, 
ca sursă pentru culturi celulare. uii d 
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. 9 Ce sînt culturile primare, tulpinile diploide gi liniile 


celulare? 


| Replicarea virusurilor constă în producerea de noi cbpii de 
genom viral urmată de incapsidarea lor într-un anunit învelig pro- 


teic pentru & forma populaţia de virus progen. 


= 1428 = 


Parazitismul absolut 8! virusurilor constă în aceea că, sub 
frrpá de virion extracelular sînt metabolic inerte, în timp ce după 
pktrunâerea într-o celult susceptibilă devin capabile să reoriente- 
ze „maginărie” biochimic: a celulei-gezdé spre biosinteza componente- 
ior a noi virioni progen: identici cu cel parental. 

Procesul de replicare,comun tuturor virusurilor, are 1oc pe 
calea producerii de ARN-mesager viral, funcţia-cheie a virusului in- 
fectant. 

Trenscriptie constă în producerea de ARN-mesager de către o 
enzimă (transcriptazÉ) care foloseste ca matriţă genomul viral. In 
acest mod, informația care codifică pentru proteinele virale este 
trecută e la genomul viral via ARN- mesager 18 ribozomii celulei un- 
de sînt sintetizate proteinele. 


mranslaţia constă în atagarea BNA-mesager 18 ribozomi gi diri- 


jarea sintezei de proteine specificate de viru&. 


Proteinele specificate Ge virus sint de ouă tipuri: 


(i) Proteinele structurale care alcătuiesc capsidele noilor 
particule de virus; | 


(11) Proteinele nestructurale (sau funcţionale) care nu sînt 
încorporate în virusul progen, în schimb sînt enzimele implicate în 
procesele replicării virusului, în special în confecţionarea de noi 
molecule de acid nucleic viral (genoBme progeni). 


Numărul de proteine codificate de virus este limitat de dimen- 
siunea genomului virel: virusurile mari au acid nucleic de mare greu- 
tate moleculară gi codificÉ pentru multe enzime implicate în replica- 
vea lor; Virusurile mici au acid nucleic de mică greutate moleculară 
gi pot codifics doar foarte puţine proteine în afara celor destinate 
capsidei (tabel 42-1). ExistÉ chiar virusuri atît de mici încît pen- 
tru a se replica trebuie să folosească unele din enzimele celulei gaz- 
d& sau împrumută enzime codificate de un virus mare (virusuri sate- 
lite). | 
g Din punct de vedere al funcpiilor genetice, genomul viral 
poate fi subâivizat în cistroni, fiecare în perte conținînd informa- 
ţia pentru producerea unei proteine funcţionale. 

ο Φ In ce constă esenţă proceaului parai Soia pi 


P transcripţia εἰ cine : 
- Ge ph te ei cum se produce gi cu ce 5e soldează? 


> 
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Tabel 45-1: Proprietăţi ale genomelor unor virusuri 
απξεαΕεξςξςεςΞΕΞΞΞΕΠΞΞΞΞΞΕΞΕΞΕΠΕΞΞΞΕΞΞΞΩΞΠΞΕΞΞΞΞΠΞΣΑΞΠΞΕΞΞΞΞΞΕΞΞΞΞΞΕΞΞΞΞΞΞΞΞ 
Acid nucleic Transcrip- Numër 
Virus tip Eros ρα  Infec- "renintl da prote- 
. (kAlodaltoni) tivitate 1n virion ine struc- 
HORARUM Lenin HEP i RN 
Vaccinia ADNdc 160 . 0 + 17 
Herpes simplex  ADNAC 10 | ο 0 „24 
Adenovirus ADNdc 25 * 0 5 
| Polyom& ADNdc 5 + 0 6 
Poliovirus  ,  ARNmG 9.6 + 0 4 
 Sindbis ARNme |. 5,5. * ο 7 
Gripal A πε O 2,84,0 ο + 8 
Sarcom ROUS ARNmc . 10 - Ὁ * 7 
ασ σςετςςαςςςΞΕΞΞΕΞΞΞΞΞΞΞΕΞΞΞΞΕΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΕΞΞΞΞΞΞΕΕΠΕΠΕΣΟΞΣΠ.πτμῃ 


dc = dublu catenar; me = monocatener. 


Transcriptaza: ARN-polimerază ADN- sau. ARN-âependentă pentru sinteza 
de ARN mesager. Virusul sarconului Rous are revers- 
transcriptază: ADN-polimerază ARN-dependentá. 


45.1, CICLUL PRODUCTIV, LITIC, CITOCID y 
E . Coliziunea între virionul infecțios cu genom complet gi o ce- 
' 1ulÉ-gazds permisivă competentă (de regulă, sînt necesare car ic - 
10ο virioni per celulă) este urmată dà interacţiunea virus-celul E ts- 
re se desfăşoară într-o succesiune de stadii soldate în final prin 
| producţia gi eliberarea unei noi generații de virioni urmată ?e liza 
gi moartea celulei. E dă αν ον 
etapele succesive ale procesului replicării virusurilor aniti- 
le sînt următoarele: ο ii ο ος 
(A) Conversia virionului în acid nucleic infectant care constă 
fn: (4) - adsorbția (atagarea) virionului la receptorii membranei 
} 


celule | 
(44) pătrunderea virionului în celulă; 


(iii) decapsiderea virionului gi eliberarea acidului nucleic. 


(B) Biosinteza componentelor virale (expresia fenotipică a ge- 


nomului viral) care presupune sinteza, în compartimente diferite ale 
celulei, de noi genome (acid nucleic) gi capside (proteine) virale. 


(C) Asamblarea (sau maturarea) virusului care constă din in- 
cluderea genomului în capsidă gi morfogeneza virionilor progeni. 


(D) Eliberarea virusului matur. 
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Fiecare din aceste etape gi stadii au 18 basi Structuri gi me- 
cani sme moleculare gi biochimice. 'diferite,iar materialele specifice 
împlicate gi cinetica evenimentelor este diferită de la virus la vi- 
rus. Cunoagterea lor permite înţelegerea procesului infecţiei virale 
gi, prin urmare, a posibilităților de REV ence gi terapie bazate pe 
întreruperea ciclului productiv, “Ἢ 


45.1.1. Adsorbţia. Este primul timp al νυν mediat de prezenţa . 4 
receptorilor specifici pe membrane celulei-gazdÁ gi anumite macro- 
molecule de pe suprafaţa virionului, Reacţia este atît de specifică 
înctt o celulă lipsită de receptori este rezistentă 1a infecţie. 

Atagarea survine în două trepte: cea inițială este de natură 
ionică gi de aceea reversibilă prin modificarea pH-ului gi a concen- 
traţiei saline; a doua treaptă este mult mai fermă gi ireversibilă, 

Aàsorbyjie este optimă la 37% e apari Lenti T la 4%) gi intensifi- 
cată în prezența cationilor divalenyi (Mg , Ca **). Factorii care se 
interpun între situsurile receptor 1üplicate (ex., &nticorpi speci- 
fici, antihemaglutinina virusului gripal) împiedică deca dm gi ast- 
fel protejează celula faţă de infecția virală. 


45.1.2. Pătrunderea. Are loc prin două modalităţi, în general, în - 


 funcjie de natura virusului: (i) prin inmvaginarea membranei. în jurul 
virionului adsorbit şi încorporarea virusului intact într-o vacuolă 


pinocitotică (virusuri nude); (ii) prin fuzionarea înveligului viral 
cu membrana celulei-gazd astfel încît numai nucleo-capsida întră în 


celulă (virusuri învelite). | 
45.1.5. Decapsidarea. Indepărtarea containerului “proteic (capatăei) 


este un proces intracelular, are loc în citoplasmă gi, probabil, e8- 1 


te executat de enzime celulare Ἰ4σοσοπᾶ1θ. (In cazul virusurilor 
mari, poxvirusuri, procesul este complex: primul înveliş este înge- 
pürtat de enzimele gezdei iar al doilea prin intervenţia unei decap- 


virale). pecapsidarea eliberează în celulă acidul nucleic vi- - 


sidaze 
trans- 


ral care devine &ccesibil enzinelor. ce execută tranaordpr a; 


wy gi replicarea. 


9 Care sînt etapele succesive ale ciclului productiv de 


replicare? 
-9 Detaliaţi - μμ ών pr A 
s ciant, 
e ere dia edle trei faze ar putea fi interferată eficient, 


de către ce fel. de produse gi cu ce rezultat? 


in care are loc conversia virionului fn 
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45.1.4. Biosinteza componentelor virale. : Mou | 
| "mate un proces biochimic complex (controlat de genomul viral), .. 
foarte diferit de la virus la virus, de aceea poate fi expus 4oar în 
linii generale. Rezultatul final al acestor procese, funðame::tal di- le 


ferite 18 virusurile cu ADN gi cele cu ARN, este acelagi: producţia 
de (i) molecule de acid nucleic gi (11) de proteine capsidele. ΄ 


xc: τ Virus ARN τας UK | i RT pepe Virus ADN. . 
B » invelit 7 ΡΝ ie regi A {ζῶ νο » 


Adsorbfie - j 
| fuziune E | ; 
| K-N Adsorbtie 
x Ὁ e] si fuziunea 
9 membranelor 


tu genom pozitiy . 


.. "Adsorblie 7a. 


' iran seri 


Transcript Repli ἊΝ 


M lAsamblae. . 


Inmugurire" | 
w prin membra- 


prin ruperea 

membranei | ND | 
4nmugurire 

prin membrana 
citoplasmică 


"Fig.45-11 Reprezentare schematică a replicării unui virus 
ADN învelit fn membrana nucleară (A: herpesvirus), a fi 
. virus ARN învelit în membrana citoplasmatică (B: virus gri- 
81) gi a unui virus ARN ,nud" cu genom pozitiv (C: poli- 
-o virus). (Modificat după Volk gi Wheeler, 1984). 
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Participarea metabolismului şi consti tuenţi1 or celulei-gazaăi 
este importantă: virusurile utilizează ATP celular, ribozonii gazdei, 
ARN de transport, chiar enzime gi alte procese gazdă legate de mets- 
bolismul micro- gi macromolecular. - 


45.1.4.1. Virusurile cu genom ADN. ajoritatea conţin ADN bicatenar. 
Be formează două tipuri succesive de ARN-mesager: | 

(4) ARNm precoce, realizat pe matrija parentală (de către ο 
transcriptază a gazdei), care codifică în special enzimele necesare 


sintezei de ADN viral progen (eventual gi alte proteine funcţionale . 


necesare); | 
(11) ARNm tardiv, realizat pe baza -matriţelor reprezentate de 


acidul nucleic progen, destinat sintezei de proteine capsidale. Stnt - 
diferenţe de 18 virus la virus: astfel, 18 adenovirus gi herpesvirus. 
ARNm precoce este replicat de o ARN polimerază-dependentă de ADN gaz — 


aă, în timp ce 18 virusul vaccinia de ο ARN polimerază virală, pre- 


zentă în însăşi virionul infectant. De asemenea, sinteza de ADN pro- ων 
gen (genome pentru descendenţi) este operată de multiple enzime, dar dă 


cea mei importantă este ADN polimeraza - ADN depenâentă oferită đe 
însăgi celula-gazdá pentru replicarea de ADN al adenovirusului, pe 
cînă herpesvirusul şi vaccinia folosesc 0 polimerază nouă codificată 
de genomul viral respectiv. | | | 


| 45.1.4.2. virusurile cu genom ARN. Constituie o situaţie unică în. 


biologie prin aceea că informaţia genetică este conținută într-o mo- 
Jeculă ARN. wmajoritstea au Α8Ν monocatenar, Pentru a infecta o celu- 
1ă trebuie să producă ARN mesager viral gi din punct de vedere al mo- 


" ului în care se formează acest ARN-mesager, virusurile ARN se îm- 


part în două grupe: "Si Eolo ad 
(4) virusuri ARN 18 cere spira de ARN din virion eliberată 
în celulă acţionează ca ARN mesager; sînt virusuri cu „genom positiy * 
gi acidul nucleic extras din viri on este infecțios pentru celulă. 


Exemple: poliovirus, togavirusuri. 


(ii) Virusuri ARN la care spira de ARN prezentă în virion e8- 
te complementară ARN-ului mesager, de aceea trebuie întîi să fie 
transcrisă în ARNm functional pentru ribozomii gazdei; transcripție 
-este operată de o enzimă (ARN polimerazÉ.- ARN dependentH) prezentă 
Qe asemenea în virionul infectant; sînt virusuri cu „genom negativ” 
şi acidul lor nucleic nu este infecțios în stare chimic pură (vezi 
42.5.1). Exemple: virus gripal, rujeolic, paragripal, oreionului 

etc. UY 
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în genomul gazâă, Ἂν τ 
„Din grupul retrovirusurilor face parte familia Oncornaviridae l 
{= virusurile oncogene cu genom ARN) descrise în partea specială, 
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Sinteza moleculelor de ARN viral progen la virusurile ca ai 


 monocatenar are ca prim timp formarea unei molecule ARN bicatenar 


(denumit formă replicativă) în care spira a doua este complementară 


spirei parentale gi serveşte ca matriţă pentru confecyia (de către o 


ARN polimerază virală) a molecule ARN progen monocatenar, 

„In grupa a doua un loc aparte ocupă familia Retroviridae (sau 
retrovirus) caracterizată prin genom ARN monocatenar negativ, 1a care 
enzima prezentă în virion este o ADN polimerază-ARN dependentă (sau 


 reverstranscriptaz), gi care transferă codul genetic viral de pe 


spira ARN parentală 18 o spiră ADN care la rîndul ei servegte pentru 


formarea unei molecule ADN bicatenar ce dirijează în continuare pro- 


cesele celulare fie spre sinteza de virus progen, fie este integrat 


45.1.5. Sediul replicării gi asamblării virusurilor 
Variază în funcţie de virus. 


(i) Exemple de virusuri ADN. Virusul vaccinia replică gi este a- 
samblat în întregime în citoplasmă. | | 


Proteinele herpesvirusurilor gi adenovirusurilor sînt repli- 


cate în citoplasmă gi apoi transportate în nucleu pentru a fi asam- 
blate ca nucleocapside cu simetrie icosaedricá. In continuare, her- 
pesvirusul capătă un înveliş care derivă din membrana nucleară modi- 


ficat în prealabil prin inserţie de peplomere virale, în timp ce a- 


denovirusu! (virus neînvelit) este eliminat ca atare. 
(44) Exemple de virusuri ARN - mE 


Poliovirusul replicá gi este asamblat în citoplasmă: BNA me- 
sager este policistionic codificfnd un singur polipeptid foarte ma- 
re care este apoi fragmentat prin proteoliză în proteinele capside- 
le (proces de clivaj care se aesfkgoară în mai multe stadii). 

Proteinele virusului gripal sînt sintetizate în citoplasnă 
apoi unele sînt transportate în nucleu pentru a fi asamblate în 
nucleocapaide cu simetrie helicală care se deplasează înapoi în ci- 
toplasmá pentru a fi învelite, în cursul înmuguririi, în membrană 
citoplesmicá în care sînt inserate peplomerele (henaglutinina gi 
neuraminidaza). | | 

 Várusurile paragripale gi al oreionului au un curs similar 


eu excepţia că lipseşte faza nucleară. 
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„Asamblarea. componentelor virale 1n nucleocapside (morfogene- 
za) survine repede după replicarea acidului nucleic viral gi parea 
fi rezultatul unui proces de autoasambilare al proteinelor în general 
(nu exclusiv al celor codificate de virus) gi ca urmare, dacă lip- . 
sesc moleculele de acid nucleic, proteinele virale în exces pot for- 
ma capside icogaedrice goale. 


45.1.6. Eliberarea virusului matur 


Este faza finală a multiplicării isteata In o. vi- . 
rusurile care există ca nucleocapside goale (poliovirus, adenovirus) Ll 


sînt eliberate rapid, exploziv prin liza celulei-gazdă, ori sînt exo- 
-citate controlat printr-un fel de fagocitoză inversă. μα 

. Virusurile învelite sînt eliberate mai lent, εἱς Jinmuguri- 
re" prin arii speciale ale membranei celulare în care, în prealabil, 
proteine sau glicoproteine codificate de virus au înlocuit proteine- 


le normale. Inmugurirea" poate zi urmată de repararea membranei ce- și 


lulere (ex., rujeolă, oreion) gi persistenţa infecţiei. Alteori, vi- 
rusul nn este exocitat gi, ca urmare, nucleoeapsidele 86 acunulează 


în citoplasmă. 


e Care sînt procesele esențiale care au loc fn etapa de bie- 
sinteză a materialelor ale? 
Q9 Exenplific aţi desfăgurarea acestui proces. 18 virusuri cu 


&DN gi 18 usuri cu ARN. 
e ce párticularitate prezintă biosinteza retrovirusurilor? 


9 Care sînt sediile de replicare d asamblare a virusurilor? 
© Cum sînt eliberate áin celulă usurile „goale"? Dar viru- 


surile λος ην Ῥ 


---- === ------ 


onmia etapelor gi evenimentelor ο... şi replică- 
rii virale depină atît de caracterele virionilor mr in cît gi 


de proprietăţile celulelor-gazdă. 


Be descriu trei tipuri majore de interacţiune vigue- cal ant- 


46.1. INFECTIA PRODUCTIVA CITOCIDK (vezi cap.45.1). Are lcc cfnd 
informaţia genetică eliberată de virion în celulă este co: apletă, 
iar celula este permisivă, adică permite transcrierea gi —€— 
integrală a genomului viral, proces care se soldează, în final, 9 
moartea celulei gi eliberare de virioni progeni, ca Ad νι» 


raţi, incapsidaţi, maturi, infectanţi. 


Tulpinile de virus care sînt 18 originea infecţiei producti- 


το ) sint etichetate ine μην virulente ' (cstanaară” sau Paten T 
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tece”) gi se caracterizează ne paci &nsmi 
1ă (infecția începe prin at puc lp ilem diui ο... 
ag onu ui la merbrana celulei in- 
tacte). 
| Pe plan clinic, de regulă, asemenea tip de infecţie se expri- 
mă prin boala acută, clasică, iar pe plan epideniologic prin izbuc- 
' niri spidemice. | 

In infecția productivă, diagnosticul este posibil prin metode 
clasice de izolare a irusului din produse patologice prin infectare 
orizontală a gazdei de laborator gi prin evidenţierea apariţiei anti- 
corpilor specifici în serul de convalescent. 

Infecția productivă este condiţionată de exercitarea contro- 
lului. genetic viral în celule-gazdă permisive. Asemenea condiţii res- 
trictive pot periclita expansiunea numerică gi supraviețuirea speci- 
ei virale, de aceea sînt posibile (necesare) gi alte tipuri de inter- 
acţiune virus-celulă. | 


46.2. INFECTIA PERSISTENTĂ, NECITOCIDA, ENDOSIMBIOTICA 


Este rezultatul unui nivel diferit de interacțiune în care 
celula infectată supravieţuieşte timp îndelungat, producind continuu 
(infecţie persistentă) sau intermitent (infecţie cronică-ciclică) 
virus matur (infecţie productivă: genom viral exprimat integral) sau, 
mai curînd, doar unele componente virale - acid nucleic viral, cap- 
side — (infecţie abortivă_ = genom viral exprimat parţial). In in- 
fecţia abortivă se sintetizează componente virale care nu se 88588- 
blează sau se produc virioni neinfectanţi, probabil, datorită absen- 
şei unui component esenţial pentru maturare, ori acesta este greşit. 

mE Asemenea mod de infecţie cronică persistentă poate fi deter- 
minat de caracterele virusului (mutanţi defectivi genetic) sau/şi 
ale celulei-gezăă (celule nepermisive). 

Prezenţa în inocul a particule de virus defectiv interferent 
este un factor deosebit de important în instituirea stării de per- 
sistenţă. 

Celulele persistent infectate se pot transforma, în primul 
rînd gi cel puţin, prin inserţia de polipeptide virale exprinate pe 
membrană gi astfel devin ,jinte" pentru reacţiile imune (81 neinu- 


ne) de apărare ale gazdei. 

Majoritstea virusurilor convenţionale, în afară de infecţii 
productive, acute, litice (cel mai bine studiate datorită expresiei 
clinice clasice), realizează gi infecţii persistente, cronice, atît 
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în condiţii naturale cft si experimentale. v 
Expresia clinică a infecțiilor virale pabăilartairte este prezen- 
tă în numeroase domenii clinice, mult mai frecvent decît se presupu- 
ne, aub formă de boli cronice (ex., hepatita B) sau cu evoluţie lent 
progresivă (ex., panencefalita aclerozantă subacută) | ο ας δες 
| Decelarea infecţiei persistente devine posibilă folosind teh- 
nici speciale de evidenjiere a componentelor virale în țesuturile in- 
fectate (ex., prin imunofluorescenţă, microscopie electronică) ori 
prin cultivarea prelungită in vitro a fragmente de organ sau, mai bi- 
ne, prin cocultivarea sau fuzionarea celulelor abortiv infectate cu 


celule permisive, ceea ce poate duce la maturarea (demascarea) viru- 


.Bului. 


S-a descris o infecţie cronică echilitrată_ (.steady state 


infections") în care toate celulele din cultură (virusul 94ο, celule 


renale de maimuţă) aparent normale, sînt infectate cu un virus neci- 


tocid. Atît virusul cît gi celula se multiplică normal. . 1 


Situaţia se fntflnegte cu unele virusuri animale, ca de exem- 
plu, infecțiile congenitale cu virusul coriomeningitei limfocitare ` 
18 goarece gi cu virusul rubeolei la om. ὅς μμ 
46.5. INFECTIA INTEGRATA, NEPRODUCTIVA, LATENTĂ Ἢ 
| Constituie o altă formă de infecţie endosimbiotică în care, 

atft virusuri ADN cft gi unele ARN, sînt transcrise în cbpii ADN pro- 


virus, care pot coexista timp foarte îndelungat cu genomul funcţional 


al gazdei, fără o expresie decelabilă a genelor virale (genon viral 


represat). 
Existența de genom viral, co 
secvențe ADN proviral integrate în genom gazd poate fi demonstrată 


prin tehnici speciale de hibridizare moleculară CARN/ADN in situ 
(cu ARN complementar marcat radioactiv) sau prin transfecția ADN în 
celule permisive (prin cocultivare). | 
.. Spre deosebire de infecjie, termen rezervat transmisiei ori- 
zontale, din afară, & virusului incapsidat, infectant, transfecţia 
Snseemná transmiterea la o celulă nouă a forme intermediare replica- 


tive de acizi nucleici virali sau de provirus ADN. | 
provirusul (gi eventual forme replicative bicatenare) poate 
fi transmis vertical prin genomul gazăă (sau ca episomi pentru for- 
me replicative) 18 descendenţii celulei latent infectată. 
In infecțiile enăosimbiotice transmisia verticală (prin ge- 


nom) poate să alterneze cu transmisia orizontală (din afară) dacă 


mplet sau parțial, sub formă de 
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intervine maturarea gi eliberarea de virioni (ca model pentru &seme 
nea interrelajii virus-gazădă, vezi capitolul bacteriofag, cap.5). ; 
S. In timp, celulele (clonele celulare) latent infectate se jöt 
transforma prin expresia parţială a genomului viral integrat sau 
prin derepresia oncogenei gazdă (vezi cap. Oncogeneză). Noţiunile de jili 
latenţă, persistent 81 oncogenitate sînt procese genetice gi biochi- e, 
mice strîns înrudite. | 
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46.4. STAREA DE PURTATOR DE VIRUS 
Se diferenţiază de infecția endosimbiotici (cronică-ciclică 
sau datentă-integrată) prin aceea că un număr redus de celule (1% 
sau gi mai puţin) dintr-un ţesut sau cultură de celule este infectat 
productiv cu virus, de obicei litic, iar virusul matur eliberat in- 
fectează orizontal (din afară) doar puţine alte celule,instituind 
astfel o persistenţă a infecţiei. a 
Această reinfectie limitată continuă din intimitatea unui or- 
gan sau țesut ţine de factori ca: (i) rezistenţa parţială a celulei 
, 18 înfecţie, (ii) prezenţa în mediu de agenţi antivirali (anticorp, 
 interfasren), (iii) transmisia directă de 18 celulă la celulă fără e- 
libararea de virus în mediu (ex., herpesvirus). Dacă se poate inter- 
. fera reinfecţia limitată (de ex., prin adaos de anticorp antiviral 
de mare afinitate) starea de purtător „se vindecă" (spre deosebire 
de infecția cronică echilibrată). E pe ay | 
6 Care sînt cele trei tipuri majore de interacţiune virus- 
celulă? neo 


ϐ Ce consecinţe clinice, epidemiologice şi pentru metodologia 
diagnosticului de laborator prezintă fiecare din cele trei 
- tipuri? 
ον 8 Ce se înţelege prin termenii: transmitere orizontală, verti- 
i cală, transfecţie? | . 
- 4 Ce este „starea de purtător"? 


> 4h? 3 CELULFLOR INFECTATE CU. VIRUSURI 


---- ----ππππππὤπππὓζἙΎΞΞἙΏΠΞπἙἝΠπΠπῬΓ--Π--Γτ-- 


„Infecția cu diferite virusuri poate fi urmată de un 
larg de răspunsuri celulare, denunite efecte citopatogene, ca de 
pilaă; (1) moarte prin degenerare gi ligă celulară; 

v (44) supravietoive însoţită de variate alterări biochimice 

i |. gi morfologice; 

(111) transformare malignă; 
(iv) lipsă aparentă de modificări histologice. 
Natura gi gradul acestor modificări depind de agentul viral 


spectru 
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imolicat gi de specia de celule-gezdi 1nfectate (vezi tabel 4-1}. να 


„ Bvidenţierea acestor alterări necesită uțilizarea ðe- metode cu sezsi- 


bilitate adecvată, 


ii —— iti ia atei ai EE 
Reacţia. SR Virusuri reprezentative 
DE TATUS .. (Enterovirus ete.) 

ον ο desir anc 7  Poxvirus 

l A. i ; ^ "  Papovavirus 
i Papillomavirus | ; 
Pasina mentina ee celulelor adiacente Virus respirator sincipial 
cu formare de celule uliţă ate muie l Virus rujeolic . - : 
s o7 Măraa Sendai 
zm Herpesvirus 

Transformarea celulelor normale în „+ . Polyomavirue 

“celule canceroase  AGeDOVÂTUS | 
. ο Oncornavirus 
darent 1168 'de ostasi, celulare το Νσας rubenlie . 

(timp ae etteva-săptănîni) Unele adenovirusuri - 

mImmmrImIÍlIÍmmmmlTTImÉIÍIIÉILc£z-I ---------- €) 


41.1. MOARTEA SI LIZA CELULEI 


Viruaurile Cann; tulpinile) virulente cauzează. — gi Ham 


celulei. prin: 
(i) depresia însemnată ε a metabolismului: celular; 
1449. alterarea stabilităţii lizosomilor cu. pierderea enzime- 


ler hiârolitice; - 
(iii) modificarea. proprietüpilor- suprafeţei μη cito- 


plasmatice, ceea. ce permite sistemului imun să deceleze gi să distru- 


gë celulele-gazđă infectate. 
Asemenea efect citopatic în culturi celulare infectate poate 


ES observat. relativ ugor cu lupa sau cu obiectivul mic 18 microscopul 
optic, degenererea constind din rotunjirea celulelor care devin re- 


fríngente gi în cele din urmă se üesprind de pe suport (peretele vB- 


sului în cere s-a constituit monostratul celular). 


47.2. FORMAREA DE CELULE GIGANTE MULTINUCLEATE | 
Infecția unor celule cu virusuri ca herpesvirus, "— " 

; respirator sinciţial poate duce 18 formare de celule gigante multi- 
nucleate (sinciţii), ca urmare a alterării membranelor cu fuziona- 
rea mai multor celule într-o masă citoplasmatică unică. Prezenţa 

~“ sinciyiilor poate fi evidenţiată prin tehnici standard + de encore 


"histologică. 
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47.3. FORMAREA DE INCLUZIUNI VIRALE 


- Formarea de incluziuni virale este caracteristică unor anoni- 


| is infecţii virale gi. titi -uneori, tehnici histologice speciale dl: | 


- de! mnm 

2 „Incluziunile sînt neoformatii intracelulare reprezentate de; 

j 4) acumulare paracristalină de virioni sau (i11) de componente vira- 
<: 1e sau (iii) arii celulare anormale rezultate din replicarea activă 

„de virus în focare (viroplasmÉ). Pot fi Totunde, ovalare, piriforme 

sau neregulate, cu dimensiuni mari între 1 gi Σο pam (vizibile 18 mi- 


croscopul optic), unice sau multiple. Natura virală este demonstrată Ἢ 


18 microscopul electronic sau cu tehnici speciale autoradiografice. 
Unele sînt plasate intracitoplasmatic (vaccinia, rabie, ore- 

ion),. altele. intranuclear (herpesvirus, adenovirus, poliovirus), al- 

tele intracitoplasmatic gi intranuclear: (variolă, zona Zoster). Une- 

le. sînt tinctorial acidofile (vaccinia, προς robie ήθη, al- 

3 tele D&zofile (sdenovirus). : 

| „Localizarea gi afinităţile tinctoriale ale | ineluziilor pot 


servi ia ioitienl Specii alee cu virus ο Papa rujeolic, "Y 


1 LES INTERPERENTA VIRALX 


. Prezența unui alt virus, nepatogen, care a pitruné anterior | 
in celule gazaă cauztnd o infecţie inapareptă poate interfera,. prin . 


ον competiție, infecția ulterioară cu un virus patogen. - 


Poate constitui o metodă indirectă de decelare a prezenţei in- 


Em cu virusul necitopatogen (ex., virus rubeolic), prin supra- 


 Anfecterea culturii de celule inoculate cu produs patologic cu un — ks 


„virus citopatogen . cunoscut (ex. ;. virus Echo). 


EP (P 5. ALTE MODIFICĂRI utile pentru diagnostic gi chiar măsurarea 
| Asi travee) cantităţii de virus (sau de anticorp specific) sînt: 


ZUM hemadsorbţia; . 
(44) bemaglutinarea gi NS 
(44i) modificările antigenice specifice. --. 

Se datoresc hemaglutininelor virale, prezente mai întîi pe 
membrana celulelor infectate (ceea ce duce 18 adsorbyia NETUS 
. pe suprafaţa celulară) gi ulterior prezengei lor fn 1nvelig rt 
wat extracelular în lichidul de cal tare (pese. ce y permite agiutinares 
Us henatiilor fn suspensie). - m 
| Reacțiile de ińhibare a nensasorvytot. sau a Dengivtanării 
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permit evidenţierea gi măsurarea anticorpilor specifici antihenaglu- 
tinină în gripă, rujeolă, rubeolă etc. 


Modificările antigenice rezultate din — — OD 


ponente virale (ex., hemaglutinina) pe membrana celulelor infectate 


pot servi pentru diagnosticul rapid al unor viroze prin „colorarea” 
" 
celulelor cu anticorp specific marcat cu fluorocrom sau enzimă, 


@ Ce se înţelege prin efectul citopatogen viral 
€ Cum se produce gi cum se exprimă moartea gi He celulei? 
Edw ο... ... gigante multinucleate? 
e sînt inc 
: Bot enit uz le virale gi ce semnificaţie diagnostică 
befiniţi gi exemplificayi hemadsorbyia, hemaglutinar 
irita ud virală, inclusiv — — e g 


PÉtrunderea gi multiplicarea virusului în gesuturile dertil. 
este un proces complex care se dezvoltă în trepte influenţat de pro- 
prietáyile virusului si de trei categorii χώρο κι ale gazdei 
animale: 


(i). Ec de celule, poziţia lor în Ade pie iale PE Y 


posibilităţile gi căile de acces ale virusului 18 aceste, celule; 
(ii) gradul de permisivitate (ugurinţă) 18 ρα iem vi- 
rusului & celulelor receptive; 
(iii) promptitudinea gi eficienţa mecanismelor de apÉrare ne- 
specifică gi specifică antivirală ale gazdei. | 
multiplicarea virusului în organism este o condiție esențială 


( virozei) dar nu întotdeauna determină 


premergătoare apariţiei bolii 
menţi ΟΓΑ” 


starea de boală. Infecția virală, în funcţie de categoriile 
te mai su8, poate avea efecte foarte variate asupra organismului, va- 
piină de Je asimptomaticá (subclinicá, inaparentă) 1a boală acută 
sau cronică, ori la inducerea unei neoplazii maligne. 

Infecția virală generatoare âe boală este un proces apetit 
care începe prin alterări biochimice conducínd 18 tulburări gi lezi- 
uni morfologice ce Se exprimă, în cele din urmă, prin serne gi simp- 
tome clinice caracteristice, decelabile gi măsurabile prin inve 
fii morfologice, funcţionale, biochimice gi imunologice. 


48.1. PATOGENEZA VIROZELOR 


Patogeneza unei boli virale include precizarea proceselor 


despre: n 
l a) modul de pătrundere al virusului în organism; 


stiga- | 


“9 
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b) sediile celulare periferice de replicare a virusului: 

€) căile de diseminare în organism prin care virusul ΜΗΝ 
la țesutul sau organul-ţintă, bogat în celule permisive; 

d) tipul de infecţie gi caracterele efectelor citopatice indu- 
se în celulele susceptibile; | 

e) răspunsul secundar al gazdei la agresiunea virală în ari- 
ile celulare implicate (edem, inflamație etc.); 

f) reacţiile de apărare, nespecifice gi imunologice, gi efeote- 
le lor favorabile gi nefavorabile pentru gazdă; s 

g) calea de eliminare a virusului, durata, cantitatea gi for- 
ma în care acesta părăsegte gazda infectată deschizindu-gi astfel 
drum spre o altă gazđă susceptibilă în colectivitate. 

Asemenea volum de informaţii încă nu este complet pentru mul- 
te boli virale. Cunogtingele cele mai avansate se referă la infecţi- 
ile virale acute, epidemice, clasice. In timpul din urmă este eviden- 


giat locul infecțiilor virale persistente fn determiniemul unor boli . 


cu evoluţie lentÁ,cronicá progresivă, cu componentă imunopatologic 
gi în cancer, . emt à RA 
Relaţia virus-macrofage este de importanţă capitală în deter- 


minarea susceptibilităţii organismului 18 infecția virală gi, inpli- 


cit, în patogenie. : 
Plasate la bariera sînge-organ (macrofagele 1414 328 sinusoi- 

dele din ficat, splină, măduva osoasă, sinusurile marginale din gan- 

glionii limfatici, liniază epiteliul respirator, cavitățile pleura- 


18, peritoneală sînt în număr mare gi se mişcă în singe gi în spaţi- 


ile din gesutul conjunctiv în întreg organismul),prin poziţia ansto- 
mică gi funcţiile lor de control, comportamentul macrofagelor faţă de 
virus în primele stadii ale infecţiei este hotăritor: (1) virusurile 


încorporate gi degradate (digerate) de macrofage nu sînt patogene 


pentru gazda respectivă; (ii) virusurile care nu sînt degradate pot 

fi transportate pasiv gi predate altor celule, care sînt receptive, . 
împreună cu (iii) virusurile care multiplică în macrofage (ex., her- 
pes simplex, rubeolic gi gripal) sînt patogene pentru gazdă. 


Viremia primară sau secundară, proces esenţial în patogeneză, 
deoarece reprezintă pentru multe virusuri calea de a ajunge 18 orga- 


nul-ţintă, este, de asemenea, sub controlul relaţiei virus-macrofa- 
ge. In sînge, virusul poate fi liber (viremie plasmatică) ori asoci- 
at cu celule mobile (monocite, limfocite, plachete sau hematii). 
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48.2. TROPISMUL VIRUSURILOR O : Dii huetnx Re we Eel y 
Iropismul sau afinitatea virusurilor pentru anumite specii. de | 
animale, ţesuturi sau celule determină particularităţile patogeneti-. | 
ce ale infecţiei gi arela bază: (i) mecanisme ale interacțiunii vi- - 
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rus-celulă (în special acele implicate în fazele precoce: atagare, 4 
penetrare, eliberarea acidului nucleic infectant), (ii) factori fizi- | ο 


ologici (stadiu de diferenţiere gi maturizare, stare funcţională etc.) 
gi (iii) factori genetici (controlul genetic al susceptibilitájii 1a. 
| Din acest punct de vedere, -virusurile se pot grupa în; - P 
8) virusuri dermotrope,cu afinitate pentru piele şi mucoase (Poxvi-. 
rus); b) virusuri neurotrope, cu afinitate pentru sistemul nervos ` j 
central (rabic, poliomielitic, encefalitice); c) virusuri dermoneuro- | 
trope (herpesvirus); d) virusuri organotrope (febra galbenă, , denga, 
hepatite), virusuri pantrope, enterotrope, respiratorii etc. . ^ 7 
| Asemenea clasificare în raport cu tropismul gi tipul clinic. 
de boală ar putea fi de ajutor în diagnosticul clinic dar nu are 1e- 
gătură cu poziţia taxonomică a virusului: virusuri foarte diferite 
pot determine manifestări care nu pot fi diferențiate pe. baza simpto- s 
melor clinice (ex., virus gripal, adenovirus) gi invers, virusuri in- 
ruâite pot cauza boli foarte diferite (ex., rujeola, oreion). E 


I 


9 Ce categorii de factori Se PEE pătrunâerea gi multi- 
plicarea virusurilor în or 8mul-gazdá? QUAS Ee puse MEA, IMS 
Φ In ce constă cunoaşterea patogenezei unei viroze? . | 
Φ Ce relaţii se pot stabili între macrofage gi virus gi ce - 
consecinţe patogenetice au aceste rela ii? EL 
9 Ce este viremia gi ce rol patogenetic ndeplinegte? l > 
€ Definiţi gi exemplificaţi tropismul virusurilor. ρε 


48.5. TIPURI PATOGENETICE DE INFECTII VIRALE is ay ) 
ilor gi natura raporturi- f 
αβ-ρασᾶδ, se descriu trei 


In funcţie de proprietăţile virusur 
lor care se stabilesc în interacţiunea vir 
tipuri p&togenetice: acute, persistente gi lente. 


48.5.1. Infecția acută. Evenimentele se succed după un tipar previ- 
zibil; o perioadă de incubație relativ scurtá, de la cîteva zile 18 
cfteva săptămîni, după care procesul poate evolua în două direcţii 
principale: - | 

͵ (i) Se instituie infecția aparentă clinic exprimată printr-o 
boală acută de severitate variabilă gi care 89. termină prin vindeca- 
χο sau deces; de regulă, virusul nu mai poste fi izolat după faza a- 
cută gi în final, gazda devine imună 18 infecţii ulterioare cu ace- 
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Pg virus. 


(41) se instituie dnfectia TERN clinic, în care ocea ) 


. 1e 8e Bucced asemănător, iniţial cu producţie (gi eliminare) de vi- 
Tus urmată de instalarea stării de imunitate (gi excluderea virusu- 
lui), f însă fără expresie: clinică. 


Există virusuri cu care infecția gazdei se însoţeşte aproape 


| regulat de boală (ex., rujeolă, variolă) 81 altele cu un procent 
i foarte ridicat de infecţii acute inaparente (ex., poliovirus). 

. Intre factorii cu pondere opţională, alături de caracteristi- 
cile virusului agresor, un rol foarte important revine mecanismelor 


-. apărănii nespecifice celulare gi umorale din „prima linie” (fagocito- E 


ză, complement, interferon, inhibitori nespecifici;vitamina C) care, 


pe sînt eficiente, frînează invazia organismului gazdă, prelungesc . A 
faza asimptonatică iniţială gi dau răgaz mecanismelor apărării imuni- . 


tare specifice să protejeze organele-jintá de infecţie gi leziuni. 


„Aşa Be poate explica de ce infecțiile virale acute variază ca `` 


| severitate între limite relativ largi gi de ce uneori se produe in- 
E fecţii Bubclinice (1nsofite de moditicări discrete). 


9 Deseriegi evenimentele care se succed în infecția virală 
| acută, productivă. . 
9 Defini ue ce se. înţelege prin intecrte aparentă, inaparentă,. 
|». . Bubli 
9 Ce factori intervin în determinarea prođucerii unei infec- 


ţii inaparente? 


2 48. 5.2. Infecția persistentă. Virusul (σας ‘acidul nucleic viral) τᾶ- —— 


mâne prezent constant în organismul gazdei. | 

Starea endosimbioticá se poate instala ca urmare a infecției | 
cu tulpini de virus cu caracteristici particulare dar, de multe ori, 
şi ca urmare a unei infecţii acute, aparentă sau sublinică, cu virus 


„convenţional, legat însă de egecul mecanismelor apărării nespecifice 


81 imune de a debarasa gazăa de virus. 

Persistenţa virusului se poate asocia cu instalarea unei 
boli cronice, cu evoluţie pe o perioadă lungă de timp (luni sau ani), 
cu alură cumulativ agravantă (vezi tabel 48-1), ca de exemplu, pan- 
encefalita sclerozantă subacută ( infecţie cronică cu virus rujeolic 
defectiv aau parţial exprimat), rubeola congenitală, d db cds 
ţie recurengielá gi progresivă, ca de ρα, hepatita cronice. 


agresivă cu virus B. 
. Timp îndelungat, 
Bau sublinică (ex., hepatita B, 


infecția persistentă poate fi inaparentă 


ad enovirus etc. ) ο 
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Tabe : | 
ee-cl-eccl: Infecyii virale persistente la om Bau animale 
texononi. Den ea ---------------------------------- 
————————-Wirusulei ^ Ο-]α. Boala cronică 6 Do Viruaulgi __ Gezda poala cronică . 
ARN 
icorna 
» ο sa Poliovirus goarece leuconielită 
m ră | „oarece - encefal omielită | 
| om . . encefalita parțială 
τ continuă 
rubeolic , om panencefalita progre- 
ο, ο) | sivă; i 
| | "DEI s rubeola congenitală 
: ,Paramyxovirus rujeolic iai: goarece panencefalită 
cA 9 PESS 
Retrovirus: | 
(1)  Oncorne- xLV goarece leucemie -ᾱ | 
virus C ΗΤΙΥ-1Ι on leucemie acută cu ce- 
i - 'lule T 
HTLV-II om | leucemie cu tricho- 
leucocite 
E (HTLV-III)VIDU om SIDD 
(ii)  Oncorna- fü&tor- * : - 
. .. virus B "factor lapte" goarece adenocarcinom mamar 
(iii) Lenti- Viena/Maeâi oaie panl eucoencefalită 
. virus | pneumopatie progresivă 
Anemia infec- anemie, limfoprolife- 
ți oasă cal rári ᾿ 
Parvovirus Virusul bolii plasmocitom - 
| Aleutine l vizo -... (encefalopatie) 
Papovavirus Virus JC VES. i, LEMP ice 
 Adenovirus Adeno tip 52 om  — ^ ᾿ encefalitá subacutü 
p&dn Virusul . hepatita cronică 
et "indes hepatitei B = . cancer primar de ficat 
Herpesvirus Herpes simplex om herpes recurenţial 
ie oaie boala scrapie 
PRIONI porpp : capră (tramblanta) 
nurci encefalita transmisi- 
bil 
inimii ini iii iii nmm 


KFD = boala din pădurea Kyassanur 
RASSE = encefalita rusă de pri măvară-vară 
PESS z encefalita sgelerozantă subacută | 
MLV = virusul leucemiei murine 
HTLV I..» virusul cu tropism pentru limfocite T umane, tip I,.. 
VIDU = virusul imunodeficienței umane En 
SIDD z aineremul imunodefici dobindit 
= jeucpencefalopatia multifocală progresivă 
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De regulă, virusul se află sub formă de nucleocapside sau ca 
virus defectiv gi doar ocazional are loc producția de virioni maturi 
reactivarea episoâică însoţinâu-se de semne clinice care amintesc in- 
fecţia acută (ex., herpes recidivant, acutizarea hepatitei B cronice 
persistente etc.). | | 

Cu unele virusuri, după o perioadă lungă asimptomaticá, in- 
fecyia persistentă poate determina apariţia de modificări limfoproli- 
ferative maligne, de complicaţii imunopatologice (ex., glomerulo 
ta prin complexe imune, vasculite), cancer etc. 

l Evidenţierea infecţiei persistente (vezi cap.46.2, 46.3) nece- 
sită tehnici de laborator speciale. Pentru oncogeneza virală, vezi 
cap. special.  - Š 


Important de reţinut este faptul că multe virusuri conventio- | 
nale (cu ARN sau ADN, nude sau învelite) pot cauza atît infecţii acu- 


te cît şi persistente cu consedinţe clinice dintre cele mai variate 
inclusiv boli cronice gi cancer. Astfel, virusul rujeolei este agen- 


„tul bolii acute clasice (pojarul) gi, în unele condiţii, al panence- | 


"falitei sclerozante subacute; virusul herpetic este agentul gingivo- 
 Btiomatitei acute, al herpesului cronic recidivant gi (se pare) al 
“cancerului genital; virusul hepatitei B determină hepatita acută, 
hepatita cronică gi cancerul primar de ficat, virusul encefalitei da. 
căpugă cauzează encefalita acută gi, ca urmare a infecţiei persis- 
tente, epilepsia de tip Kojevnikov etc., etc. | 

€ Definiţi infecția virală persistentă gi exemplificaţi. 

ὁ Sub ce formă se poate afla virusul? 


Φ Ce expresii clinice poate avea? 
9 Ce posibilitágji de diagnostic existá? 


48.5.5. Infecţii virale lente : uu 
Stnt un tip cu totul diferit de boli infecțioase („slow in- 


fections") caracterizate de: a) perioadá iniţială foarte lungă de 
latenţă, asimptomatică, cu durată de luni sau ani de zile; b) debut 
insidios gi evoluţie clinică lentÉ progresivă prelungită mult în 
timp gi agravindu-se treptat pînă 18 instalarea unei boli grave, cu 


sfiîrgit 16181; c) cel puţin în prima parte a evoluţiei, leziunile 8- . 


natomice apar limitate la un singur 'organ sau sistem (frecvent, sia- 


tem nervos central). 


| ibi- 
48.5.5.1. Cauzate de retrovirusuri. Asemenea tip de boli bip com 
le au fost descrise la oaie iniţial in Islanâa (turme de oi 


nefri- 
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mite soiuri) unele fiină cauzate āe grupul Xaedi/Visna, agenţi din . 
familia Retroviridae, subfamilia Lentivirinse: EIE TAL ἐνὶ 


Virusul Visna cauzează o panleucoencefali tă s] ongi | of rmă p $ 
acută (ο Doala a SNC cu inflamație perivasculară) e eee ati: 
ră progresivă caracterizată de pneumonia interstitial, M 


Agentul (sau agenţii) etiologici au caracterele olc | 
chimice ale celorlalți membri ai ασ 101 Retroviridae rever t oe. ai 
transcriptază) însă, spre deosebire de sub 
duc formarea de tumori. Nucleocapsida se structrează in vecinătatea 
Xpediată a Invelişului viral care derivă din membrane citoplasmică în - 
timpul înmuguririi gi virionul este lipsit de a doua membrană internă, 


In culturi celulare virusul formează sincijii n fuzionarea. : 
celulelor. Inactivat prin iradiere UV încă este capabilsă altereze 
gi fuzioneze celulele susceptibile. Inocularea intracerebrală 18 mai- 
πας cauzează un Sindrom asemănător bolii naturale, după o incubație - 
variind de la cîteva luni pînă la gase ani. . 


„Menţionăn aici, pentru interesul crescînâ reprezentat de infec- 

$iile virale persistente gi lente, că din aceeagi familie Retroviri- 
ae face parte atît subfamilia Oncovirinse, 8 usurilor oncogene cu 
ZEN, cît gi un nou membru descoperit recent: agentul sinâromului de 
imunodeficienyá dobfnditá (SIDD), denumit provizoriu iniţial HTLV-III, 
„virusul imunodeficienței umane" VIDU (vezi cap. special). a SE 


48.5.5.2. Cauzate de prioni "να rdc) dep ftm 
à Encefalopstii spongioforme subacute transmisibile asemănătoare, 
cu mers progresiv gi sfirgit letal, au fost descrise &tft ie animale + 
στι gi 18 om, cauzate de agenţi infocjiogi cu proprietăţi neobignuite . . 
care îi diferențiază net de virusurile convenţionale gi de viroizi, . 
desemnaţi cu termenul de PRIONI (vezi cap.42.4.1). | ο 
2 Prototipul este boala Scrapie (tramblanta. pruri ginoasă) a 3 
oilor gi caprelor, caracterizată histologic de astrocitoză, PESA 
neuronale, modificarea spongioformă a SNC, acumulare de plăci de ! τ 
. loid gi absenţa oricărui răspuns imm. ο 
n Agentul Scrapie este identificati ca 
| moleculară 10-50 kd, rezistentă 18 protează, 
denumită „Scrapie prion proteina” (PrP 27-50) 
tru animale de laborator. 
pei La om au fost identificate | 
de laborator, cauzate de agenţi.cu propriethy nai usn 
boala Kuru, boala iui Creutzfeldt-Jakob sí sináromul Ger 

gler, denumite generic „demenţe transmisibile”. 
i | Probabil, atît 1a animale cît gi da 0m, 
Aegenerative cauzate de prioni, ca de exemplu: encef 


o proteină avînd greutatea κ 
lipsită de acid nucleic, 
gi este infecțios pen- 


i de prioni PrP27-20: .. 
'Strüu- 


există gi alte boli 
alopatia transmisi- 


biXÉ a nurcilor, boala Borna .(encef s quit re CUN 
cailor; la om, sinâronul Alzheimer, scleroză multiplă (7) ge 


cornavirus, nu in- : 


η boli „transmisibile Ja animale | 


alomielith subacută progresivă) - 


“e 
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ον diferenţierea gi (ii) alterări cromozo 
„efectului mutagen al virusului, . 
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48.5.5.5. Căuzate de virusuri convenționale 

P: Evoluyie, patogenie gi leziuni neurologice pînă la un punct 
similare, care să justifice includerea între infecțiile virale len- 
te, prezintă şi alte boli umane cauzate însă de infecția persistentă 
cu virusuri convenţionale, ca de exemplu; 


- pred eiiis Subacută determinată de virus Tuje- 
„Blic; | 


- panencefelita sou Lv: Similará PESS, cauzată 
rubeolic ca urmare a infecţiei congenitale; ΕΤΕ 


a ο... mu] ti focală progresivă cauzată de papo- 
vavirus Jc. Ἔ A-due απο | | 


᾿ e: Ce sînt t infecyiile 3 virale lente? 
e male, ca pete cîteva infecţii lente cu virusuri convenţio- 
mete, cu re ovirusuri mn cu priom, ADORTI 


48.4. INFECTIA VIRALA A EMPRIONULUT UMAN 
'"Virusuri care la adult determină boli ugoare sau infecții in- 


| alura; la embrionul în dezvoltare pot produce invazia țesuturi- 
„dor cu leziuni severe fie cauzatoare de avort fie, la cei aduşi 18 
- termen, cele mai diverse malformații congenitale (efect teratogen) 


inclusiv întârziere în dezvoltarea fizică gi mintală, 


| 48. κα. mecanismul infecţiei produsului de concepţie; (embrion, făt) 
presupune succesiunea următoarelor evenimente (fig.48-1):. a) infec- 
ġia aparentă sau inaparentă a gravidei însoţită de viremie care adu-  . 
ce virusul în placentă; Ὁ) trecerea virusului prin placentă (proces 
intru totul similar strÉbaterii barierei sînge-organ) care poate avea ΄ 
“loc prin (i) infecția ţesuturilor placentei (ex., rubeolă, citomegalo- . 
virus, herpes, varicelă) sau (ii) trecere fără multiplicare în placen- - 


tă (ex., Coxsackie B, poliovirus); ο) infecția ţesuturilor embrionare 


in utero, proces facilitat de imaturitatea mecanismelor de "apărare. 


48.4.9, Riscul teratogen (fig.48-1) este legat de infecția virală în 
| primele trei luni de graviditate gi este maximum în prima 1 


are loc procesul de organogene 
mînă (tabel 48-1); virusul induce malformații în acele teritorii ca- 


re au fost surprinse de infecţie pe cînă se 
tică gi diferențiere accentuată. 


ună cínd . 
ză, anume, între a 2-8 - a 6-a săptă- 


aflau în activitate. mito- 


| ὅ 
Bfectul teratogen gine de (i) leziuni celulare care tulbur 
nale 8i mitotice ca urmare a 
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infectia gravide. NT | 
! d Aa remi 1 - Leziunile celulare αὐδῶ. κ 
cen κ. dis "Infectia pdit! se de virusul rubeolei în or- ` 
felală | neda Nueseé ο Ιον μήνες 
TU PR fetala — "mfeche . tat: (1) încetinirea ratei ^. e 
5 > d i NU 
asupra viabilitătii - fetală τ le multiplicare a celulelor. t 
sidezvollari — 1i . . ο; infectate, (11) producerea ^ | 
“Efecte asupra ο; fn organe a unor clone de ce- - + 
viabilitsli si |—— , lule infectate vertical per- ° 
cresterii d ; ,' 8istent cu virus, (441) 401 


ο... Avort τὶ Copil - TUE | burarea procesului àe dife- 
. brionarsi. născut prematur latermen - renjiere. In organele cu mal- 
rezorbiie . mort ` formaţii numărul de celule  — * 


Infirzifts Anomali Boala fon- Copil ^. 9816 mei mic decit ala y 
creșterii de dezv. ᾿ ως norma CON ο r άτῳ asco 


od persi ne fan ta τᾷ μι 2B vios “(tabel 48-2). Stnt ez- ` 
aa Fară modificari u sechele | trem de variate, . „de 18 defec-.. 
3 aparente . 2 ed C subtile pînă la monstruo- ` 
a eces l 5 ἐν | 21184 gi depind' în special 
Fig.48-1l. Efectele oaste ale ue de (i) stadiul de dezvoltare 
Eim δε conceppier embrion, f Et, “a embrionului în momentul in- 


copil. . fecyiei gi (ii) caracterele 
virusului sau tulpinii de virus infectant, acele Ἱ ca νεών modera- 
: tă fiină cu potenţial mal formativ mai ridicat. .. PU : z 


Tabel 48-1: Incidents anomaliilor congenitale PAMET 
de virusul rubeolei fn raport cu vîrsta sarcinii 1n mo- 


mentul infecţiei (după Swan, 1949). ο κε | i 
iai ΞΞΞΞΞΞΈτ--- 
" 20 i ο a fep ο * Număr de cazuri cidentà la . - .. z 
pie dp p 89 But. 17,9 olo : 9 
; "2 149 - „30,6 | A : 
z 14 195. . 21,5 
5 T τα 
6 B 1 
a ac wt 1 
8 5 κ 
9 εν AL ea Ne 


-------------------- ---Ἑ------------Ξ-Ξ---- 


Φ 


lui simplu. 
. fecte cardiace, 
tă, 'calcificări intracerebrale, sindactilie, 


“Aman, y | 
| cefalie), Coxsackie B (boală cardiac 


. 20% nn au anticorpi pr 
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Tabel 48-2. Virusuri asociate cu defecte congenitale 1a om 
mrmmIÉIÍImmITILI mm-—————nüÓ—— --------------- 
„Virus Defecte congenitale Alte efecte 


RUBEOLIC malformații cardiace, ca- avort; 
d ^. taractá, surditate, micro- , "n 
cefalie, întîrziere minta.  "Sindrom rubeolic 
1ă, defecte imunitare expandat” 


CITOMEGALOVIRUS microcefalie, întîrziere. hepatosplenomegalie, 


mintală, microftalmie icter, calcificári in- 
retinopatie . i S tracerebrale, encefali- 
l ie η ^ tă, convulsii, epilepsie 
HERPESVIRUS microcefalie, microftalmie, leziuni cutanate, infec- 
E „retinopatie Ἢ i |. gie diseminatá cu seche- 
; P “ΗΕ, | le neurologice 
| COXSACEIB ^. boală carâiacă congeni- infecţie neonatal, 
"x s tel, miocardit | , diaree 
GREIONULUI fibroelastoză enăocardică ^ avort 


à  Defectele congenitale sînt: a) imediate (prezente la nagtere 


. gi πα pot fi corectate prin procese normale de maturare) sau b) tar- 
` dive, manifestate în perioada postnatală atunci cînă organele atinse 


se manifestă funcţional (mers, auz, vorbit, citit etc.). 


© yirusurile implicate cu certitudine în melformayii congenita- 
le sînt virusul rubeolei, citomegalovirus gi, rar, virusul herpesu- 


` walformaţiile întîinite, singure sau în asociere, pot fi: de- 
“cataractă, surditate, microcefalie, întirziere în 
K gi mai rar microftalmie, chorioretini- 
hipospadias, anomalii 
ă defectele sistemului 


dezvoltarea fizică gi mintal 
dentare gi maxilare etc. Un loc important ocup 


ți teratogeni sînt virusul oreio- 
" hiarocefalie), gripal (anen- 
á congenitală), 

nitale de etiologie virală 
pa de adulţi tineri, 15- 

s rubeolic. Administra- 
te cu desávirgire inter- 


 Virusuri suspectate ca agen 
nului (fà fibroelastoza enâocardiacă 


prevenirea malformaţiilor conge 


constă în vaceinarea profilactică. In gru 
otectori faţă de viru 


rea de vaccinuri vii atenuate 18 gravide es 
iai. Ἢ | | 
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48.5.1, Infecția congenital tală (cigtigată înainte sau 18 naştere) cu 


virus rubeolic, citomegalic gi, probabil, herpetic, ere toate carac- 


terele infecţiei cronice persistente (vezi c8p.46.2). Nou-născuţii 
cu „ginâron rubeolic expandat" elimină timp îndelungat virus (pînă la. 
12-18 luni) prin urină, fecale, Secretii faringiene; virusul este 
prezent în LCR, sînge, măduva osoasă, lichid din urechea mijlocie, 
Infecția virală interesează creier, ficat, splină, .pulmon, rinichi, 
tiroiaă, timus, cord. Copiii prezintă hepatosplenomegalie, trombo- 


citopenie, purpură, pneumonie, mi ocardită, leziuni pica au dinen- , 


siuni mici gi nu cresc. | 
48.2. 2.. Infecţii 18 nou-născut "m acer checa 


. Imfecţia neonstalá (manifestată în primele zile «ie vieții ex- | 


reuterine) interesează atît copiii eutrofici dar. mai ales distro- - 
fici şi prematuri; are, de regulă, un curs sever, condiționat de, . 

a) surse âe virus 4n imediata vecinătate: infecţie virală. maternă | 
San & persoane de îngrijire, din anturaj; 2). discrepenje între imu- 


nitatea pasivă transmisă transplacentar gi virusul agresor (lipsa de 
protecţie pasivă prin anticorpi materni); 9) ‘aglomerare (saloane din 


maternităţi, prematuri, crege); d) deficienţe: în igienă şi sanitaţie 


'ete.; e). malnutriție proteinocel orică; f) imaturitatea i sistemelor de 


᾿ apărare antiinfecjions. 
yirusurile implicate cel mai . frecvent fn Tm illatas. 
sînt: (i)  YVirusuri Coxsackie (în. special B) deternină o boală se- 
veră, adeseori fatală, caracterizată de miocarăită, hepatită gi me- 
ningoencefalitÉ. Se descriu epidemii în maternităţi. 

(11) Cítomegalovirus i herpesvirus tip ? (genital) dau 3a: 
fecţii grave 18 nou-născut prin co 
leziuni uterine gi vaginale cauzate de 

(414) H Herpesvirus tip l (oral) cauzează epid 
(termometre, tetine, linguriyje contaminate). ΄. 


(iv) Virusurile hepatitice se transmit prin siis 
tip B prin transfuzii de sînge, plasmă contaminată, seringi, ace. 


(v)  Virusurile gastroenteritelor acute; rotavirus, coronavi- 
me parvovirus, legat de tranapisin fecal-orală. 


aceste virusuri. 
emii „de salon" 


viei? l 
9 Ce consecinţe poate avea infec ia virală a ga 
© Detalisti nye poate a patogene ice ale ma) formațiilor con- 
genitale de etiologie vir 
. € Enuneraţi cîteva eondigii favorizante gi caracteristicile 
infecțiilor neonatale. 
9 Ce măsuri profilactice sînt aplicabile? s 


ntaminare în cursul naşterii de ia 


E virusul 
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9. APERARBA ANTIYIRALE 


! Sistemul Gefensiv antivira] consti, in general, din acelengi 

| componente gi mecanisme prin care gazda vertebrată se opune infecţi- 
ei cu alte categorii de microorganisme (vezi cap.10). Multe dintre 
acestea sînt proprietăţi ale organismului sau celulelor (grupate sub 
denumirea de rezistenţă înnăscută) care conferă gazăei o protecţie ᾿ 
` considerabilă la infecția cu multe virusuri. Altele sînt rezultatul | 
răspunsului sistemului imun adaptiv la antigenele virusului care se 
multiplică în organism gi constau din elaborarea efectorilor unorali 
gi celulari ai a părării imme, specific. jintită fazë de virusul age- 


mew. 
D Apărarea înnăscută (nespecificE) eficientă poate (4) evita 


complet infecția gazăei sau (ii) prelungi faza iniţială asimptomati- - 


"eB 8 infecţiei, âînă timp sistemului imun să între în acţiune; ca ur- 
. mare, poate să evolueze o form ogoni de boală sau chiar o si 
Anaparentă. ie, Simleul 
ο ο Reacţia imun specifică declangată de infecția virală a se 
το opune invaziei tesuturilor. dar mai ales (ii) constituie mecanismul . 

| esenyial al vindecërii gi debarasării gazdei de virus gi (iii) duce 
a. instituirea memoriei imunologice a agresorului astfel încît gaz- 
EE devenit imună, ceea ce înseamnă că 18 repetarea contactului cu 

` virusul în cauză gezda montează răspunsul inun, zis „de tip secun- 
Apă dar", care scutegte de. invazie gi boală. Ἢ 
ρε | „Brin vaccinare antivirală se urmăregte inducerea memoriei imu- 
| nologice şi a câpacităţii de răspuns imun secundar. 


Ineficienya sistemului defensiv. antiviral se soldează cu ον 
denj& crescută a infecțiilor severe gi mortalitate ridicată. Incapa- . 


citatea sistemului imun adaptiv de a exclude virusul din țesuturi 
are ce rezultat instituirea infengies virale porejatonte d adi cap. 


. 46. 2 ei 48.3). 


| efini i caracterele gi Paporturile Ht ele celor 
κ rel a προς ή mente Dn NÉ ale sistemului defensiv xen 
9 Enumeragi efectele principale ale „rezistenţei înnăscute -> 


e „răspunsului imun". 
4 à: consecinje poste avea ineficienţa apărării antivirale? 


FürÉ a nega rolul extrem de importan 


cele ce urmează se scot în relief elemente- 


rei cutaneo-mucoase, în 
le semificative pentru aper. antiviral. 


t el integrităţii barie- - 
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49.1. ῬΈΑ 1 LINIE" DE APĂRARE (zisă înnăscută) 


Constă din multiple elemente celulare şi moleculare, altele 
decît imunitatea antipgen-specifică, gi este determinată de dodann 
controlayi genetic. i | : ym 
49.1.1. Receptorii. Intructt atagarea la celulă este un timp esenți- 


al a] ciclului de replicare virală (vezi 45.1), absenţa sau indispo- 
nibilitatea materialului receptor pe suprafaţa membranei celulare şi E 


în special a celulelor de la sediile infecţiei primare ( poarta de 
intrare”) conferă rezistență la virus. 


| Pe de altă parte, virusul infectant trebuie să ανα expri- iu 
mate pe capsidă sau fnvelig, structurile prin care se atagează 18 re- 
ceptorii celulari (ex., besegiutinine. virusului | gripal, fibra pento- 2s 


nei adenovirusului). 
Această otite at Pie de τω. explică, pînă 18 un | 
punct, tropismul virusurilor, spectrul de gazde receptive la virus. MA 
Trebuie amintit că, în afară de atagare gi penetrare în celu- 
13, replicarea virusurilor implică mecanismele biochimice intracelu- ' 


lare de biosinteză a componentelor virale gi de aceea, incompatibili- 


tatea acestora (ex., sinteză de acid nucleic viral biologic inactiv; 
asamblare defectuoasă etc.) se răsfrînge asupra relaţiei virus-gazăă. 


49.1.2. Macrofagele. Relaţia virus-macrofage mature. condiţionează 
rezultatul: AL mam virale ale gazdei razi cap.48) în âouă πο- 


duri diferite: 
(4) eliminare 
atunci cfnd macrofagele, în calitate de com 
rierelor funcţionale sînge-organ, captează şi 
4 astfel se interpun între ΗΠ infecţiei pri 


sau frînare a ae acis de către 

ponentă principală a ba- 
distrug unele virusuri 

mare gi organul-ţin- 


8 
tă pe care îl protejează; | | 
(ii) &ifuzare a virusului spre organele-ţintă, atunci cînd viru- 
sul captat se replică în macrofage. 
ută funcţii esenţiale 


Macrofagele din sînge gi yesuturi εχθο 
attt în faza de inducere a inflamajiei gi a modificlrilor imunitare 
cît gi în faza efector a răspunsului imun mediat celular, procese 


eere constituie substratul reacției inflamatorii celulare care are 


oe fn infecția virală acută. 
 patorită dimensiunilor mici, 


tui ţinte pentru fagocitozá de către macrofa 
fagscitats. 


virionii liberi nu pot consti- 
ge, în schimb, celule- 


s le Anfectate cu virus sint activ 


virus 
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(49.1.5. Enterféronii (IFN) 


| Interferorii umani (HuIFN) sînt gl icoproteine naturale (g.m- 
530.000) cu un rol major în reglarea gi realizarea apărării antivira- 
16. Bapiditatea gi intensitatea sintezei gi eliberării de HuIFN de 
„către celulele care au venit în contact cu virusul condiționează re- 
zistenja 18 invazie a celule) or-gasăă care au primit pasiv interfe- 
NC HuIFN sînt de trei tipuri: (i) BuIENoe, probabil 14 subti- 
"DU produs de leucocite (mai ales de celule K, limfoblastoide B 
gi macrofage); (ii) HuLlFN/A este papei de fibroblagti gi de al- 
te celule necompetente imunologic; (iii) HulFN 4  (,imun"; „tip II") 
este secretat de către subseturi de e on T sensibilizate în pre- 
genis de macrofage pi. a antigenului specific sau poate fi indus prin- 
 ir-un mitogen. IFN- JA este o limfokină gi ca atare o towuenenti a 
` răspunsului imun specific (vezi mai jos). . ! 
ή IEN endogeni sînt produşi de către. celule fn două situaţii: 
CE ca răspuns la infecția virală sau (11) ca răspuns 18 administra- 
mes -de inductori de ΤΕΝ naturali (acizi. nucleici străini în special 
ABN bicatenar; produşi bacterieni ca endotoxina) sau sintetici (a- 
ið ribonucleic de sinteză: acidul poliriboinozinic-poliribocitidi- | 
lie; e unor inhibitori metabolici: actinomicina d gi cicloheximida). 
μα In. consecinţă, în scop terapeutic, se poate administra: IEN - 
ero gan (produs în afara organismului beneficiar) sau inductor de 
"ZEN (substanţe care suscité producerea de IFN endogen, ex., acid 
“poli I:C). 
"E ` IFN exercită tréi ΓΕΝ intiyira]K, antinreliferatisi 
 (AnhibÉ multiplicarea celulară) gi imunomodulatoare. (Efectul anti- 
. tumoral al ΤΕΝ gi al inductorilor de IEN poate depinde de ο combi- 
nație e acestor diferite acţiuni). 
l Efectele IFN sint nespecifice de virus (sau το gi se 
axăreită limitat 18 specia gerdü de 18 care provine preparatul. 
Acţiunea antivirală este conferită pasiv prin transferul de 
IFN 4e la celula secretoare infectată de virus la celula indemă ca- 
re posedă receptori pentru ΤΕΝ gi constă din inducerea sintezei ai/ 
sau activarea anumitor proteine celulare care blochează multiplica- 
vea virală (în special sinteza componentelor virale) şi/sau asan- 
/ wiarea acestora în virioni. | 
Pk ' IFN endogen produs prompt 1a debutul unei infecţii virale, 
ον înttrzie replicarea virusului gi generalizarea lăstnă astfel timp 
Amoni täpi umorale gi celulare să ge dezvolte. 
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Experimentel, tratamentul precoce cu IFN exogen (sau cu induc- . 
tor de TEN) poate împiedica dezvoltarea unei boli virale gi invers, ` 


blocarea sintezei de IFN face să crească morbiditatea gi 
F t πανὶ virulente gi transformă infecții innpérente in ουν 
e ee B "1 mE : 


ilor cu rhinovirus gi virus gripal dacă IFN se aplică 

lat ' πο i ' gi precoce, - acre Pind 
ezultate bune se obțin în papiloame gi veruci asociate cu . 

virusuri, în keratita herpetică, fhcurhjatoaré în hepatita cronică 


cu virus B. | | 

Acţiunea antiproliferativ gi imunomodulatoare se exercith — 
prin: (i) intensificarea funcţiilor citotoxice a macrofagelor celu- 
lelor K gi limfocitelor T-citotoxice gi (ii) prin intensificarea ex- 


mane au demonstrat cà se poate obţine atenuarea simptomelor piu ien 


presiei pe membrană e antigenelor HLA de clasa 1, ceea ce permite re- ^ 


cunoaşterea mai ugoară a celulei-ţintă de către celula Te. 


Studii clinice 18 bolnavi cu afecţiuni. maligne semnalează. ame- . 


liorüri obiective după administrarea de IFN pe cale generală (doze 
mari, continue) în mielom multiplu, limfoame foliculare diseminste 
gi cancer de sîn recidivant ca gi după administrare locală 18 bol- . 
navi de carcinom vezical sau carcinom spino- şi bazocelular. 


£P Preparatele de interferon sînt încă foarte scumpe gi disponi- 


bile în cantităţi mult prea reduse, de aceea, efectul clinic global - 


*n viroze gi cancer rămîne încă de precizat. . ͵, 


49.1.4. Proteinele plasmatice nespecifice AE 


Prezenţa gi funcţiile acestora în limite normale contribuie 


la apărarea antivirală (gi 
beta-inhibitorii termolabili virus-neutralizenji au o acţiune mai 
aţă de virusuri respiratori). Con- 


selectivă antivirală (în special f A 
PNR gi primăvara, ceea ce coin- . 


centraţia acestora în sînge scade iarna 
cide cu dinamica infecțiilor. virale respiratorii. 
| Mei bine cunoscute sînt următoarele categorii: . 
a): Componente ale sistemului com lement; oc uet ai 
— $3. Factorul B properdinic (activator al proenzimei C5) 
>- Ámplicat în calea alternativă. , ιο 
(a). C4 gi C? implicate în calea clasică. . x 


ficat): |... 7 o. ( ptiă pent 
Ute cry X9 Proteina C reactivi (potipepti DORT: dupá legare 
dc ah eb, dc zë fagocitoza gi nE Fecit Paco ţa nucleic) actâ- - 


| ganâ. (heparin lecitinB, 8ο 
iii ο... gi astfel ορθο izează materiale 


D gez a M “pentru fagocitoză. - 
σου (43) ” arosomueoldul, (alfa-l 


antibacteriană). Astfel, complementul gi : 


(în majoritate sintetizate fno 


amer). promovea- 


Studii clinice efectuate cu HuIFN- εἴ. obţinut din leucocite u- . 


glicoproteinl acidă) modifică 


X 


(e E 
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adezivitatea plachetelor 
formarea limfocitelor. gi ar avea efect în trans- 


(iii) &1fa-1 antitripsina (glico 
p proteină) are a să 
| itorie a proteazelor bacteriene gi ați e iae 
(iv) Fibrinogenul (proteină solubilă) 
| vate se transformă în fibrină (un 
lubil); nivelul plasmatic cregte 
pisodului inflamator. 


în condiţii adec- 
gel polimeric inso- 
brusc la debutul e- - 
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* . 49.1.5. Inflamaţia, Febra ! | 
 Infiamayie, de grade variate în raport cu virusul gi sediul 
multiplicării, are ca punct de plecare leziunile celulare produse: 
încetinirea circulaţiei, aciditatea locală gi hipoxia se opun multi- 
plicării locale gi difuzării virusului spre alte sedii. 
Febra. Cregterea temperaturii (âeclangată de interleukina-1 
| secretată de macrofag) are, în general, o influenţă favorabilă cere 
se explică nu prin acţiunea insctivantá cft, foarte probabil, prin 
intensificarea producţiei de ΤΕΝ gi a răspunsurilor imune specifice. 
ο Selüerea febrei cu 9811641814 (ca gi scăderea temperaturii 
prin alte mijloace) măregte incidenţa infecțiilor nazale cu tulpini 
âe virus slab virulente. | T 
Factorii rezistenţei nespecifice înnăscute descrigi mai sus 
intră în acţiune în primele stadii de dezvoltare a&.procesului infec- 
vios,în perioada de incubație gi, dacă sînt eficienţi, procesul es- 
te întrerupt în acest stadiu, cu victoria organismului exprimată ca 
infecţie asimptomatică (subclinicá), imunizantă. Dacă procesul nu 8 
fost întrerupt, virusul reuşeşte prin diseminare să formeze noi arii, 
mei largi, de infecţie („infecția secundară") gi, în aceste condiţii, 
' — £n lupta pentru vindecare intră în joc „a doua linie” de apărare. 


Φ Enuneraţi factorii din „prima linie" de apărare antivirală 


$ ! smul lor de acţiune. | 
ο ο πρι sînt intérferonii gi ce funcţii îndeplinesc? 


€ Descrieţi gi exemplificaţi activitatea antivirală a inter- 


lor. | A 
ο apr principalele grupe de proteine plasmatice nespe 
cifice cu rol antiinfecţios? LE 


49.2, „A DOUA LINIE DE APARARE” (RASFUNSUL IMUN) | 
Constă din mobilizarea, în decura de 5-lo £ile de 18 ων 
pia primară, a factorilor apărării imune specifice, strict AN 
faţă de virusul invadator gi care duce la vindecarea ia 
de infecţie gi 1a cîgtigarea stării de imunitate specifică. .— ice 
| Reamintim că mecanismele de bază ale apărării specifice : AS 
rezultatul cooperării a trei populaţii de celule, macrofage -1 
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cite T - limfocite B, jar. răspunsul la antigenele virale este. T 
pendent, adică necesită ajutorul limfoci telor. T-helper... fat 

Activarea sistemului imun are ca rezultat executarea ος ; 
trei funcții principale ale apărării celulare η. umorale * (pentru f a 
«8114 vezi cap.10): τ 
| €) declanşarea reacţiilor. inflamatorii 11ufoninoci tai WE Ba- 
| crofagich, cere localizează focarele de multiplicare ele virusului. 


“în celulele receptive si gena asumă uciderea gi fndeplirtarea celule 


bi. infectate; 


Ὁ) producţia gi difus&rea ta apti specifici si ied 


lísengi (ασε, IgG) care limitează difuzarea infecţiei prin viremie, 


= protejtnà celulele încă neinfectate gi coopéreazá 18 distrugerea ce 


ier infectate (prin atagare: gi activarea "complementului); 


e) sinteza şi-eliberarea de limfokine gi IFN-j- («1παα”) care 


aa rol major 4η regiarea rüspunsurilor imune Fern ste si umorale, 


: Pi κ sala. principale ale apliririi imune Lives fig.49-1); ; 


e „căror importanţă relativă variază cu natura tanga: rarele tate : 


49. 2.1.1. Anticorpii. Complementul l 
“anticorpii neutralizează, opaoni zează yrii ai pot indica 


: (semnala) celulele infectate pentru a fi lizate. prin πμ. fa- > 


gocitoză sau uciderea de către celule K. 


Anticorpii IgG gi IgM se pot ataga - anal da Aa dul ἀκίάάξος κο 
1wlari, prezenţi în plasmă sau fluide tisulare, gi au acţiune virus- 


neutralizantü numai dacă sînt orientati faţă ae antigenul („sediile 
critice") de pe capsidli sau învelig care "corespunde structurii prin ` 


care virusul se atagează 16 receptorii celulei gazâă. “Anticorpii fa- x 
58 49 antigene virale interne, sau de suprafaţă dar neimplicaţi în E 


atagare, pu sînt protectori pentru gazăă. 


5: Anticorpii IgA secretor, elaborati ae sistemul imun local al Ἢ 
„mucoaselor, pot proteja suprafeţele epiteliale ei, prin aceasta, Ἀ- 


parţin mai curînd de „prima linie” de apărare faţă de virusuri e 


nu au o fază virenică (ex., guturai , gripă) 
Complementul ajută şi completează neutralizarea 
zare sau prin liza membranei virusurilor învelite gi, activat pe - 
„cale clasică sau alternativă, este eficient în liza ουσ ines. 
| fectate care exprimă pe membrană antigen viral. 
d In unele cazuri, atagarea anticorp 


exprimate pe membrana celulelor ca bati are ca ' σοφαὶ ταν exocita- E 


prin opBoni- . 


ilor 18 antigene virale : É 


o» 


4 
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^ 


-en- 
antigen viral, ceea ce permite evitarea -reperirii gi distrugerii cH ed 
| iulelor infectate de către celule citotoxice. ` iii ariei Pogerii ce- 


.. res complexelor formate şi încetarea pentru un timp.a Mitesel de - 
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Jig.49-1. Reprezentare schenatică a mecanismelor de apărare 
'entivirală a gazdei (după J.L.Virelizier, 1981). CO ad 
Sep licative: Macrofagele QD pot favoriza sau limita - 
. multiplicarea virusului, după cum sînt sensibile sau, res- 
'pectiv, rezistente 18. acel virus. Macrofagul prezintă an- 
"igenul către limfocitele B care proliferează gi se dife- - 

renjiazÉ fie în celule ,memorie", fie în plasmocite produ- 
cÉtoare de anticorpi specifici. După prezentarea antigenu- 
„lui, limfocitele T se diferenţiază în subpopulaţii de ce- 
lule: T-cooper&ante (helper) care ajută celulele B în pro-. 
ducţia”ăe anticorpi; T-citotoxice care ucid celulele fixe 
- (F) care. exprimă pe membrană neoantigenul viral; I-secre- 
. toare de mediatori solubili: (limfokine), ca de ex., factor 
Ig inhibare a migrării (MIF) gi interferon ,imun" [τεκ-1-). 
„Celulele K recunosc antigenul viral membranar prin inter- 
edilul anticorpilor specifici gi ucid celula-ţintă, iar ce- 
1ulele NK (nativ citotoxice) distrug nespecific celulele 
..Émfect&te.cu virus. Anticorpii 8 ecifici pot neutraliza vi- 
^ rus liber gi, activínd complementul C), lizează celule- 
- 1e infectate. | 


Ον» Anticorpii specifici edministrayi pasiv, înainte sau foarte 
-curtnā după infecție, pot proteja omul faţă de rujeolă, hepatită A Et 
"si B, varicelă gi, probabil, oreion gi rubeolă (infecţii în care 
5 virenia are rol patogenic major). Y uw ἃ | e 


e celule dependent de anticor i 


i 49 „2.1.2. Ci totoxicitatea mediată ἆ 


- 458 - 
Celula K, prin receptorul Fc, 8e atagează le celule-ţintă in- 
fectate de virus gi acoperite de anticorp specific şi astfel aria 
celulele infectate, fără restricţie de haplotip. | 


49.2.1.2. Celule T-citotoxice | E 
Ucid specific, fără prezenţa de anticorp, celule-ţintă infec- 

tate de virus care exprimă pe membrană antigen viral în asociaţie cu 

molecule MHC de clasă 1 (citotoxicitate restrictivă de ha&aplotip). 


49.2.1.4. Celule NK (nativ citotoxice) ucid nespecific gi fără res- | 
tricţie de haplotip celule infectate cu virus prin atagare 18 tată. 
şi elaborarea unui factor citotoxic solubil. Sînt sub influenţa regu- 
lateare a interferonilor (IFN) şi interieukinei 2 (112). 

^,  F&ptul că celula NK răspunâe la toate tipurile de IFN gi, în 
plus, ea însăşi produce IFN- , lasează celula NK gi printre facto- . 
rii din „prima linie” a apărării. Semnificativ este faptul că hemaglu-. 
tinina virusului gripal suprimă activitatea NK. EMT ET 

Specificitatea strictă a răspunsului imun umoral a celulelor | 

gi & memoriei imunologice conferită de contactul primar ridică pro- 
tleme serioase producţiei de vaccinuri pentru imunizarea populaţiei 
faţă de boli cauzate de virusuri cu multiple tipuri antigenice (ex., 
poliovirus are treitipuri diferite; rhinovirus peste 120; togavirus 
peste 200), ori a căror configuraţie antigenică a „sediului critic" 
se schimbă periodic ca urmare & presiunii exercitată de starea de imu- 
nitate a gazădei (ex., hemaglutinina virusului gripal). : Me 


5 Brbmeraji factorii efectori, umorali gi celulari, ai răs- 
punsulu imun specific şi modul lor de acţiune antivirală. 2 
e Ce condijie trebuie să îndeplinească anticorpii pentru 8 
avea acţiune virusneutralizantă? 
9 In ce constau diferenţele între celula K, limfocitul T-cito- +. 
toxic, celula NK gi măcrofagul „activat" în ceea ce priveg- | , 
te modalitatea de atac a unei celule infectată cu virus? : 


49.5. ELUDAREA APĂRĂRII DE CATRE VIRUSURI —— | 
Unele virusuri pot înfringe apărarea gazdei prin mijloace nu- 
meroase gi subtile, ca de pildă: | | 


(a) Lichefieres mucusului protector prin acţiunea neurami ni da- 
zei virale gi facilitarea aceeaului la receptorii celulari (myxovirus 


gripal). 
- (b) Replicare în celule mobile 8 


(togevirusuri). | 
i (e) Producere de inhibitori pentru interferon (picornavirus). 


i difuzere spre organe ţintă 
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: (d) Evitarea anticorpilor circulanti prin trecere directă de 
la celulă 18 celulă (i) după fuzi onare (herpesvirus), (ii) prin re- 
plicare în macrofage cu viață lungă sau (iii) în sedii imunologic 
privilegiate, cum este creierul. 

(e) Varisjie antigenică la presiunea imunologică, în organis- 
mul aceleeagi gazde (anenia infecțioasă ecvină) sau în populaţie 
(myxovirus). 2n | 

(f) Slabă stimulare a răspunsului imun (unele lentivirusuri) 
sau inducerea imuntolerantei (virus CHL). | 

(g) Supresia răspunsului imun prin: (i) replicare în sau toxi- 
citate pentru celule T (virus rujeolic) gi B (virus Epstein-Barr); 
(ii) stimularea limfocitelor T-eupresoare (oreion) sau depresia lim- 
focitelor T-ajutătoare (rujeolă); (iii) derutarea traficului limfoci- 
telor în afara țesutului limfoid reducînă gansele de înttlnire a an- 

 tigenelor cu celule imunocompetente (boala din New Castle, paramyxo- 

ο virus);. | i 

| (h) Modulare antigenică a suprafeţei celulelor infectate: cu- 
plarea anticorpului pe suprafaţa celulei infectată duce la exfolierea 
complexelor formate (după „bonetare”) urmat de depresia sintezei în 
continuare a antigenului (herpes, rujeolă, oncornavirus etc.). 

(1) Inducerea infecției persistente (de obicei ca urmare a me- 
canisuelor menţionate mai sus) ori a infecţiei neproductive cu genom 
viral integrat gi transmisie verticală (oncornavirus). 

“9 Enumerati cîteva modalităţi prin care virusurile scapă ata- 

. : eului imun al gazdei vertebrate. e 
^ € Care este diferența între variaţia antigenică gi modularea 
antigenică? 


. ^ € Pe ce căi unele virusuri induc supresia răspunsului imun? 
9 Dar toleranța imunologicá? 


49.4. IMUNOPATOLOGIE VIRALA 

Răspunsul imun faţă de virus gi celule infectate este, în gene- 
ral, protector pentru gazdá deoarece duce la vindecare gi stare de 
imuni tete. 

Răspunsul imun însă, poate cauza leziuni gazdei prin unul sau 
mai multe din cele patru mecanisme descrise de Coombs gi Gell (vezi 
cap.28 ). (Este greu de delimitat in vivo ce ţine de citotoxicitate 
virală directă gi ce tine de mecanisme imunopatologice. In general, 
efectele rapide din boli acute virale rezultă, foarte probabil, din 
citotoxicitate directă (ex., febra şi leziunile epiteliului respira- 
tor în gripă), iar tulburările inflamatorii gi vasculare, care survin 


mai tirziu, ar rezulta din imunopatologie). 
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49.4.1. Anafilaxia poate surveni dacă anticorp IgE de pe mastocite 
interacționează cu antigen de.pe virioni sau celule infectate btu 

a elibera hietamine. ^ ᾿ ! 

Nu pare sá fie important fn infecyii virale, eu excepţiă ia 

fecţiilor vizale PDRE supr (ex., virus απλών 
1481). | | 
49.4.2. Reacţii citoteiickioitolttiós par Aiportéate în μον 
CUL 18 şoarece gi hepatita virală B la om. In aceste cazuri mis n 
sul imun faţă de celule normale poate fi declanşat de antigene gag- € 
dă prezente în înveligul viral gi în membrana celulelor infectate gi, 
ca urmare, atît celule infectate eft gi celule normale sînt lizate 
prin anticorp gi complement, anticorp gi celule K sau prin P: z 
T-citotoxice, ca în hepatita B cronică activă. 


49.4. 5. Complexele anticorp-antigen (formate cu virus liber. sau . A 
exocitate din membrane de celule infectate) sînt, de regulă, lipsite τ 
de nocivitate eft timp Sint circulante. Depozitate în yesuturi însă 
cauzează reacţii tip Arthus: sint atrase fagocite gi enzimele elibe- 
rate produc leziunile locale de glomerulonefrită, artrită gi vasculi- 
| te intereB1nd vase mici (ex., în CUL 18 goarece, boala . αν έπος 8 ` 
nurcilor, febra hemoragică denga şi hepatita B 18 om). - ΤΟΝ 
Mecanismele prin care complexele imune produc leziuni 4isula- | 
re constau în (i) „activarea co lementului ceea ce duce 18 imuno- | 
aderenţă (620, C4b), chemotarie (C567, C58), activitate anafilatoxi- . 
pă. (σα, C5a), 1156 celulară (69-69) gi concomitent în (ii) activa - 


ea a multor populaţii de celule care au receptori pentru FclgG ΗἪ 1 
(unele au RFCIgE sau ΒΕΟΙΡΑ) şi/sau componente complement (620, 024, 
058, C58), ceea ce are consecinţe biologice severe ο... : 


dere prin citotoxine, ex exocitozÉ). 


49.4.4. Hi Bipersensibilizerea δε tip întîrziat τα. (fără interven- 
ţia anticorpilor) în care, prin intermediul limfokinelor eliberate de à 
limfocite T-secretorii, este mobilizată imunitatea celulară gi sînt . 
jediul reacției, cu eliberarea de enzi- 
canină. 


ia 


atrase macrofage activate 18 8 
pe 1isosonale Etc., este prezentă la om în oreion gi hepatita 
49.4.5. Autoimunit&te& poate Ti evocat. āe. infecții virale prin (i) 
eliberare de antigene sschestrate, (ii)dexpresia de antigene embrio- 
nare, (iii) inhibarea esupresisi- ori, ο. stimuleres păsa 


celulelor autoreactive. 
Din cale ðe mai sus rezultă că [infecti virală - are efecte | 
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profunde asupra sistenuiluí imun Ci dag Ati cit: de negativarea intra- 


„dermereacţiei: la tuberculină în cursul rujeolei). Unele din aceste 


afecte gin de replicarea virusului în macrofage sau limfocite, alte | 
; - 
18 sînt secundare eliberării de mediatori cu funcţii imunomodulatoa-. 


Te (er, interferon), tulburarea traficului limfociter etc. 


Pe de altă parte, cunoagterea relaţiilor virus-răspune imun 


Are ο importanţă capitală pentru elaborarea de vaceinuri care tre- 


buie să inducă exclusiv reacţiile normale protectoare favorabile or- 
e ganismului gi nu acele funcţii. neadecvate care să determine la vac- 


cinaţi o boală de gravitate crescută sau, mai tîrziu în cursul vie- 


m dapi ue imunopatologice datorită hipersensibilizării. 


η. ϱϐ Enumeraţi care ant tipurile de reacţii mune care pot 

`. cauza leziuni gi exemplificaţi prin cîteva boli virale. 

e Deteli&yi procesele prin care „complexele imune pot gene- 
ra leziuni tisulare. 


ΣΉ nec Gon gren induce n legi: autoimune ο ων iren 


des TRAE VIRALA 


. Cunoagterea mecanismelor naturale de aobinâire : a stării de i- 


-munitate antiinfecțioasă stă la baza elaborării căilor, metodelor gi 
5s preparatelor biologice cu ajutorul cărora este posibilă instituirea 
programată (zia „artificială”) a ar atei epecifice la soda eq 
7 eu R patogene. 


Starea de imunitate poate fi acbtnaită (4) ορ αν, Ανω, cînă `- 


7 "materialul imunogen pbligă sistemul imun ( procesorul) să reacționeze 
 eleborînă efectorii specifici umorali gi celulari gi să păstreze me- - 


moria imunol ogică a agresorului, sau (11) pasiv, cînd se adminis- 
trează unei persoane efectorii specifici: (de regulă anticorpii) pre- 


1.814 de 1a un donator care a fost imunizat activ (tabel 49-1). 


“Imuni zarea activă necesită un anumit interval mai lung pen- 


* tru elaborare, în schimb durează timp relativ îndelungat pe când 


cea pasivă se instalează rapid însă are durata scurtă, limitată 18 


 persietenja în organism & imnoglobulineler eantoiatrava. 
- 49. 52. Vaccinuri virale | 


' Imunizerea activă artificială SEE AR cel nai eficient, 


. realizabil gi rentabil economic (în termeni costuri = beneficii), 


mijloc de luptă împotriva virozelor ! umane si animale. 


49. 5.1.1. Vaccinuri clasice RUM Ease * 
E Un număr important ὁ de boli | virale pianos sint astăzi 
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Tabel 49-1: Clasificarea imunitátii în raport cu modalitkyi 
de obţinere . 


PEE E i 
Ξ---Ξ-Ξ----------------------- 
=== 


naturală (| boală infecțioasă ` 
activă | | infecţie inaparentă 
| | artificială prin vaccinare 
Imunitate : natur alë transplacentar M 
- ] ^pasiv prin lapte (1a sugar) 


A — ce ae t ít m qt an qn i n am — MÀ e a A Mo a— I P^ au ome I ue au Guo amy Mem cue eA MD Ur MAR UP Cue UP ums Ge m m 
ΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞ-ΞΞ--Ξξς---------------------------- 
e Atat e aa Sa ate 


controlate sau chiar eliminate prin administrarea sistematică, 18 
grupele de populaţie aflate în risc de infecţie, a celor dou tipuri 


de vaccinuri clasice:. (i). vaccinuri vii-atenuate (variola, poliomie- 


lita, febra galbenă, rujeola, rubeola, oreion, gripa, "sau (ii) vacci- 


nuri omorî te (poliomielita, gripa, pu ο ολο να B (AgHBs d n plas- | 


má). 


Vaccinurile vii atenuate sînt imunologic mai eficace (repro- ν 


due infecția naturală inaparentă). 


49.5.1.2. Vaccinuri noi, experimentale. . 


Progrese recente în cunoaşterea structurii şi geneticii nimu- i 


surilor gi ε patogeniei gi imunogenezei infecțiilor virale au per- 
mis identificarea situsurilor (epitopilor) antigenice prezente pe 
suprafaţe virionului implicate în inducerea răspunsului imun cu rol 
protector gi, pe aceste baze, s-au deschis perspectiv pentru noi vac- 
Cinuri, unele aflate în verificare clinică. 

(iii) Antigene (componente) virale imunogene obţinute sub for- 
mă de: 8) peptide sintetice: hemaglutinina virusului geipalà ΑΕΒΒΘ; 
antigen de înveliş a virusului SIDD ori ca Ἢ 

b) peptide biosintetice ca urmare a expresiei ο E ON a 
genelor virale adecvate introduse în celule bacteriene sau de levu- 
ră, numite vaccinuri clonate: hepatită B, herpes, gripă A, rabie, , | 
respirator-sinciţial, paragripal 1, 3, SIDD. 

(iv) Noi vaccinuri vii atenuate sub formă de: 

| 8) Tulpini atenuate stabile care au suferit modificări 
situs-specifice a genomului viral; varicela, CKV, rotavirus, Dpr 
Asta A. 


b) Kutanţi „eriofilin obţinuţi prin cultivare prelungi- 
48 1a temperaturi scăzute, 25-280 gi astfel au pierdut virulenţa . 
iniţială: gripa A, rujeola, oreion, encefalita de căpugă. 
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Tabel 49-2: Yaccinuri virale principale utilizate fn cv. 
49-2: questum virale principale utilizate fn profilaxia 


, 
e rr 


- Boala ^. Suraa de vaccin p ) Starea Calea de 
| | | virusului administrare 
Poliomielita - Cultură de celule renale. inacti 
ΚΗ de maimuţă (formolat) (SALE) intramuscular 
„ Culturi de celule (ri- . 
j nichi de maimuță 
-. diploide umane 


viu-atenuat 
(SABIN) ταὶ 


Id i Cultură de celule ευ ον "iu-atenuat 
E Rujeola ; ` (embrion de găină) ` "(tulpina subcutanat 
n | κι; | 


μα ^75 Gulturi de celule: pipi | 
 RubeelÉ .. . (embrion de rață iepure  Viu-atenuat subcutanat 
| am - sau rinichi de cfine) - : .- | PER 
o o e= Culturi de celule: — BR TCI 
Rabie ^. ^ embrion de rață; rinichi inactiv subcutanat 
MADE. e de. embrion de hamster "EINER n EU MR 
'' (formolat; UV; beta- 


Ἂν 0 on. bue 
^. Pebra ai - Culturi de celule sau: viu-atenuat ον (SĂ b 
E galben so. embrion de păin ^ “(tulpina ΟΙ  enderwie — in 


în oa umet de Creier de gotrece MEAE inactiv E 


 primüvarÉ-varü „subcutanat - " 
e 0 Grpb - - embrion de găină. domua tm, εἴτ 
l 20s: 2o (Lichid alantoidian -..  —— ics ast E 
SEM Conse Ma '--Pormolat) sau EA επ SAP αππον “Ες παν NATAT 
a to 8Sabunitáji virale ο i = -oos ou Ata ant E 
= D y sq - mutanti criofili =-~- .  viu-stenuat endonazal. brk 
` mLZIEZZEELELBLIILEIIEZIEZÉILLILELeTLETT ἝἝ----------ε--ἝεΞ-ΈἝ-ε----------Ἕ--α 
1 . ' . ., Variola fiind eradicată pe toate continentele, vaccinarea an- 


< tivariolá a fost sistată în toate ţările. A 
^. Vaccinurile vii atenuate rujeolic, oreión, rubeolic se pot 
"5 grupa ca trivaccin. ο - | ΗΝ 
^^.» Vaccinul rujeolic inactivat a fost petet datorită efectelor. 
τος imunologice tardive (rujeolă atipică severă) care pot să apa- 
ră 18 vaccinaţi consecutiv infecţiei cu virus „sălbatec”.  . 
Vaceinul rubeolic viu-atenuat nu se administrează la gravide 
gi cel puţin trei luni după vaccinare sarcina este riguros 
Sontra1balcat datorită riscului de malformații congenitale. ΄ 
Vaceinuri vii atenuate nu se administrează 1a persoane cu 


8 


--- Amunodeficienţe semnificative. χὸν „dati: 
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, e) Mutan nti ΤΝ termosensibili, relativ stabili, dare . 
„prezintă o. „leziune“ indusă a genomului care. permite replicarea nu- 
mai 1a “temperatură scăzută C 52-54 ο) în căile. aeriene αρκει ; 
gripal A Te respirator-sincitial, pa 
L4). Tulpini mixte” obţinute pri reasortarea de. segmente - 
subginonică selectate provenind de la virusuri. umane, animale sau. a- 
viare aparjinfnd aceleiagi familii: rotavirus, gripal As | 
| .€) Virus vaccinia recombinat P virus yaecin&al fn al ci 
rui genon. AD. a fost plasată gena altui virus şi anume,. gena care 
codifică. antigenul πι „genom rabic ας veterinar); 3: „benaguti- 
nina, gripală; antigen ΒΒΔ... .' 
n în „genomul vaccinia se pot: include. asttel mttipie « asenenea 
| gene aparyintnă 1a virusuri diferite şi infecţia locală cu acest | 
| recombinant puttnă imuni za simultan faţă de multiple viroze. Adone 
Y „Acest ultim: model. suscită un interes considerabil, deoarece x 
a. deschis calea spre obţinerea. de vaccinuri politopice (X.Hilleman, 
1986) în care eint: prezenţi, plasat într-un παρ unie imuno- 
i gen, epitopii multor virusuri diferite.. τς ah ΄ Cor MN E. 


49.5.1.5. Utilizarea. ae antigene virale porificate , obţinate a ata. 
culturi de virus: total pe calea manipulării genetice. sau pe cale ^ 
sintetică obligă ia intensificarea proprietăţilor ámunogenetice a 
preparatelor cu ajutorul adjuvantilor. Produsele folosite fn acest 
scop au dat. rezultate mai ales în -stimularea producţiei de anti- a 
corpi circulanţi gi a memoriei imunologice (gi mai puţin a imuniti- 
{ti 109819 sau a celulelor. T) iar efectul variază în raport cn an= 
tigenele în cauză gi se aatorează modificării a însăşi antigenelor 
gi/sau modificării răspunsului gazdei. Atragerea gi rejineres ma- . 
profagelor gi limfocitelor în genglionii de àrenaj joacă, probabil, . 
polul iapsetant,: inclusiv activarea eliberării de monokine gi lie- | 
fokine. 4 s 
| Principalii ο; diapente sparga 18 urmtnareze - 
categorii: QW 
πα) geluri din săruri minerale de aluminium (biarorid sen — 
osfet); x 
b). emulsii apli-fn-ulei- (adjuvant Freund incomplet); - 
9) eempusi lipofili (ex., saponins), de uf veterinar;. 


/4) bacterii (BCG, Corynebacterium prana), ue sau μας ασ” 
"> dipeptid (produsul activ din mE M oor b 


EI eem (fa curs de stuðinu). σας 
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re ides - 
1.2... οἱ κω ZE κλισέ NH MEA, SA end 
p : In unele situapii apei d se Tipio i Bai gurarea- rapidi a: 
proteste la o persoană aflată. în iminenţă de îmbolnăvire, în incu- 
! baie. (de οχ., copii susceptibili contacţi direcţi 83 unui bolnav de 
p poliomielită, hepatită tip A, contaminate accidental cu virus hepati- 
| „tie tip B, mugcate de cfine rabic etc.). Imunizarea pasivă se poate 
^ realiza cu ajutorul anticorpilor &pecifici preformaţi, de origine 
,"mmaná (persoane vaccinate recent sau infectate natural în trecut) 
-` sau animală (ser de animal hiperimunizat). . . | 
.qntruocft inocularea de ser total prezintă serionée duconvernd- 
| eute (boala serului etc.) gi activitatea. anticorp se. află în fracţi- . 
U unea gemeglobulinică. a plasmei,- se folosegte: . 


στ 49.5.2.1.  Gemaglobulina umană ,standerd*, propasti din πα de 
E 18 donatori sănătogi, care conţine anticorpi IgG faţă de virusuri 
B „dare Plsptndite în populaţie (rujeolă, hepatita 4). 


7 49.5. 2.2: Imunoglobuline umane specifice obţinute de 1a donatori se- . 
„ 1eetaţi, recent vaceinaţi. (anti-vaceinia; anti-varicela; anti-rabi- : 
-- 98) sau infectați ‘natural (anti-AgHBs). Ἢ 
i Separarea gaiaglobulinei umane prin metoda frácgionirii e cu 
“:“aleoal 18. rece (metoda Cohn) gi conservarea prin liofilizare confe- 
“mă cel mai înalt ΤΕΣ "de peek că pa nu a: conții virus 7 
/ hepatitet B. 0 
D * πο ο de ger imun: este o măsură ου caracter de asis- - 
| tenyl medicală «de urgenţă”, comportă. riscuri tardive, nu poate fi x 
- aplicată. unei persoane decît o singură dată în viaţă şi exprimă, fn. 
ultimă analiză, soer ienei active e" a măsurilor de lotus dg 
ο... A Ao Tc $i | 
9 Care sînt roranrele. între imuni sarea activă ta cea pasi-. 
ems wÉ, naturală gi artificială? Exemplificaţi. LP ER 
ESL. Enuneraţi eftova vaccinuri Mastegi vii-atenuate gi í pi. 
E 9 ποσα direcţiile actuale de suyla de noi bebei 
| : 


zx * Ce sînt adjuvanţii gi cun acționează? ᾽ i 
9 Cînå se pet μια] i pann 8 ce preparate sînt. 


n disponibile? 


(so. PIAGNOSTICUL DE LADORATOR, A INEECT ILOR.V RALE 1 

50.1. WETODELE CLASICE (vezi caiet lucrări practice). constau în: : 

πο). izolarea. virusului din produs patologic adecvat, recolta 
i 


ome faza acută. de boală (primele 4 ore - - 5119), fcn lnommare 1a dne 


X ^ 
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de de Jaberater On ouă entrienate, culturi: celare) si "mu 
.tificare& agentului prin studiul caracterelor, în special serologice. 


i 
îi b) evidenţierea apariţiei sau creşterii titrului (> 4x) anti- 
orpilor (IgG sau/gi IgM) faţă de virusul izolat sau antigen | cunos- 


στι ceea ce necesită titrarea simultană a cel puţin două probe de 
8er, prima recoltată în primele zile de 1a debut gi a doua în conya- 
„deacenţă (sau după 1-2 săptămîni). Serodi&gnosticul clasic (prin re- 
acyii de neutralizare, fixarea complementului , inhibarea ο... 
„rii etc.) este obligator gi suficient singur. 
Degi specifice si sensibile, metodele clasice aint tinari sies; ^ 
costisitoare, necesită laboratoare specializate şi durează Samca inde- 
Jüngat pînă la -obţinerea rezultatului.: i Wes 
Dezvoltarea chimioterapiei antivirale eficiente ον nevoia in 
.Stituirii prompte a măsurilor de profilaxie specifică gi nespecifi- . 
că impun realizarea unui diag oStic rapid, capabil să furnizeze răs-. 
punsul in decurs de ore de la recoltarea probelor la bolnav în faze. 
| precoce ale îmbolnăvirii, executat prin tehnici mai simple care, pe 
eft posibil, pot κ. executate în laboratoarele unităţilor medicale Ἢ 
, Bpitalicesti sau ambulatorii, de către pe bine. instruit, fără PK 
înaltă specializare. t A e Ἂν 


50.2. METODE RAPIDE. P MA | | EE 
- 4. » Be bazează pe patru grupe principale de -tehnici de evidenigio-. A 
pe a virusului. sau antigenelor virale specifice: microscopie electro- - 
nică, imunofluorescenţă, tehnici imunoenzimatice (ex., ELISA) gi imu- . 
noradiotestare. In variante tehnice pot fi aplicate gi pentru eviden- 
ierea anticorpilor specifici în seruri de cercetat. 

- Performanţele metodelor noi se stabilesc prin conparejie. eu 
metodele clasice gi în cadrul specific delimitat de acestea. | 

In ultimii ani, progresele considerabile realizate mai ales : 
în tehnici de separare moleculară, obţinere de anticorpi monoclo-  . h 
nali, marcare cu fluorocrom, enzime, radionuclide, standardizarea 
ERAEN alături de introducerea miniaturizării (microtehnici), 
automatizări gi robotizării (atît în execuţia tehnicii cît gi în 
lectura gi transcrierea rezultatelor) au produs ο adevărată revolu- 
516 în metodologia diagnosticului rapid al infecțiilor virale, în : 
condițiile unui echilibru satisfăcător între specificitate, sensi- 
bilitate, acuratețe, precizie, fiabilitate gi economicitate, conco- 
mitent ου: a μάς SpR a sonpaci täpi de incon. | 
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Aceste noi tshnioi. permit, fn. decura de 'ninute-ore: 


a decelarea directă în produs patologic a 
1. rale sau acizilor nucleici viral ar a cul vati "- 


(44) determinarea anticorpilor s 
' de clasă Τρ (precoce), 


- Cîteva exemple: i 
a) Mistiseres puri dale di latak ae coafate cu anticorp de. 

| către antigenul specific permite evidenţierea rotavirusului fn facu. 

le printr-un Simplu test efectuat pe lamă, în cabinetul de consulta- 

: gie. Invers, adică particulele de latex sînt încărcate cu antigen, | 
testul pe lam permite decelarea imediată a anticorpilor rubeolici 
în serul testat gi prin aceasta a imunititii. di ο. 

l b) Detecţia antigenului în frotiuri sau amprente din secreţii - 
nazale colorate cu anticorpi specifici conjugati cu fluorocrom sau ` 
cu enzimă (peroxidază; Pbiotin-streptavidină) este folosită fn diag- 
nosticul rapid al virozelor respiratorii, Variante ale acestor teh- . . 
nici permit evidenţierea anti genelor herpesvirus gi citomegalovirus : 5 

E în secreyii vaginale. (sau în cultura de. celule însăntnţată în urmă : 
„ca 24 ore), 8 virusului hepatitei B în sînge gi a rotavirusului fn E: 

„Scaun, fn. care unul. alătee: e respuit (ae regulă BECAN este ino- 
. bilizat în fază solidă, 

o5 €6):0 variantă: de mare interes este tehnica „imanoblote (Tow- 
"bin, 1979) care presupune separarea iniţială a antigenelor proteice. 
- electroforeză în gel, urmat de transferul acestora (prin elec- 
troforeză transversă) pe o: fază solidă (de. regulă nitroceluloză) Ἢ E 
unde „benzile 49 proteine sînt apoi. identificate prin anticorpi mar- | 
caţi cu enzimă sau rádionuclid (ex., tehnica Western blot în dece- - 
leres entigenului sau anticorpilor în SIDD). . z xS 

4) Bazată pe alt principiu gi cu largi aplicaţii 1n cerceta- . 
re dar gi în diagnostic rapid sînt tehnicile de hibridare molecula- 

ră (,elot-blot hibridization") de decelare a acizilor nucleici vi- 
rali cu ajutorul sondelor de acid nucleic complementar (cDNA; cRNA) .- 
marcate radioactiv (au viaţă scurtă) sau cu biotină (au viaţă lun- 
gí). Acizi nucleici de virus herpetic, ci tomegalovirus, papovavirus, 
polyomavirus, oncornavirus, retrovirus, rotavirus etc. pot fi dece- 
lagi atît in situ (în celule infectate) cft gi după electrotransfer - 
pe ni troceluloză („Southern blot technique"). i 

a nucleară de 

© Chemoluminiscenţae, gaz-cromatografia, rezonany ER 
spin etc. deschid noi perspective diagnosticului: rapid ultrasens 
bil de laborator al virozelor gi prin nana SE se wieegte orisal. si 


Pd 


"d 


x 
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mut eficienţa terapiei si prora, 5 PC T. 
9 Care sînt căile clasice a diagnosticului « 86 laborator; ee. 


avantaje gi dezavantaje are 


. 9 Motivaţi necesitatea Diamini rapid, principiul şi 


principale de metode, 


ο Énumerh;i cfteva din metodele noi de diagnostic rapid. 


ο η BOLILQR VIRAL 


Chimioterapia. virozelor este încă 1a tie an fost. 9b-. -- 
tinute pînă în prezent relativ puţine droguri cu acţiune antivirală, 
selectivitatea acţiunii fiind datorată mai ales intensității metabo- 
lísmului acizilor. nucleici virali n cursul infecției ceialape de RU 
cft unui mecanism. de acţiune selectiv faţă de virus. | 


Tabel 51.1: Chimioterapice &ntivirale Es 
TEZEIILIEEGXLIIIILIILIEIELILLILILEILLELITILILIILIIELI 


Irzzzzzsszrzrrzrznczzzzzzzz , 


Preparatul Boara = 
 Aðamantylamine ΄ το 
Rimantadina Gripa ᾽ des 
Ribavirin | Gripa 
` aice fi d sineiiialo Pom 
ame ii ave at] febra pica (aspa). 
Analogi nucleerid 


Iedo-deoxiuridina (IDU) 
Adenin rne reca) 


Eri tdeo (ACV) ..- pi y 
omvinylaeexiuridina BVDU 
Fluoroiodomracitozina Om 


Dibiéroxiproperimetilguaninh (DEPO) | 


Yoscarnet (fosfonoforsat. sodic) 
ieulfon&yi Lu PEDEM MET 
Saraminas 

— set (ιο) 

Rifemycin& 


Interferon 


. Herpes, varicela 
Herpes, varicela 
Herpes, varicela 
ο. - 


ni Berpes, | citomegalovirus „SID 


. "metrovirusuri. SIDÐ 
ως Retrovirusuri. SIDD 
- Retrovirusuri. SIDD | 
 Condilem, papiloma, . Barcom 
SIpD . 


'. Kaposi, ἢ 


^ 7 gn tabelul 51.1 sînt enumerate categoriile de substanţe acti- 


ve terapeutic în boli virale 61 în fig.51-1 sediile scri cn de 


acțiune 4n etapele de replicare virală. - | 
 Amantadina gi rimantadina se aâninistrează protiiectie ( fn. 
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220.82) να “timpul epideniei ` de Ll A 1a peraomne cu zise « crescut 
“pare m mu Fost vaccinate. αν 


. Ribavirin este activă pe virusuri αλ ας cu ABN ipt 
DA. B, respirator-sincijial) aerosoli gi. unele cu ADN. 


" ^ ammhdna + > 
RimanBdina ^; . 


Pena. Maani. tiok a ασια virel PoS 
: cu men ionarea unor agenți antivirali (vezi  —— 
DS uide textul 1-a sediilor: D de ie e 
01 muoridina se ς phet local ta xeratita rei ταν iar ade- 
“pina dat onia (Ara-A) p vidarabină san acyclovir parenteral în en- 
„cefalita προ şi varicela-Zoster 1a pen imunologie. «παρε» 


πίοι. 
3 ai :-Aéyelovir se foloseşte iocal, — ei intravenos dz herpes 


*mueocutanat inclusiv genital, cu: bune rezultate. (Acyclovir este un 
E "analog guenezink cu acţiune aati-herpesvirusuri în ordinea herpes? 
"varicela-zoster > Epstein-Barr > Citomegalo, Pe de altă parte, este 
primu) rog care M.da iem sinteza virală de mecanismele celula- . 
re normale). - T 
VEN Interferonul € este activ în | eondilom, pepilon m sarcom Kapo- : 
E asociat σα SIDD. ^ . ni 
Πο Ὁ geoguri noi sînt Bibavirin ti virese bic gerit gi analogi 
. mucleozidici (BYDU, FIAC, DHPG) în herpes, varicela, citomegalovirus. 
are Drogurile încercate în SI SIDD sînt în faze iniţiale 6 de studiu 
že ptnă A prezent, nu modifică evoluția fatan a bolii. 
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Cunogtinjele asspre relajiile &trueturk-functie sint singure- 
le baze pentru obţinerea de droguri eficiente în atacarea mecaniame- e 
lor de replicare a virusurilor, Există intense cercetări privind te- 
xicitatea, efectele secundare nedorite gi apariţia de. tulpini r rezis- U j 
` tente. la chimioterapicele antivirale. : 
| In afara interesului clinic pentru bolnav; arogurilé care Te- 
duc durata gi cantitatea de virus eliminat prezintă 61 interes epide-.- 


L niologic, deoarece conferă ο... doa de cw κο] . 
1n colectivitate. wol. Cis | 
“ο Care sînt sediile oaia de atac tn vederea; : treruperii 
^. sau alterării producţiei intracelulare de on tat Lo 
ix onn ids Citeva rupe de ligera ο. antivirale; A | ; 


ο ον νο 


‘Virologia contemporană numără. peste 1000 de virusuri i animale, "t 2 
dintre care, acele patogene pentru oa, sînt grupate 1n 25 de genuri, η 
aparţintnă 18 14 familii. Aceste virusuri afectează toate Sistemele- ds 
 anatomice ale -— umane Sub formă de d dufenti entes eronice e" 

> ‘Clasificarea. etectuată 46 Comitetul interagi οὐαὶ. de νεα ; : 

mie B Yárusurilor (CITY) se bazează pe criterii structurale, οπέπά-΄....: 

ce. şi biologice şi are reguli diferite de acele ‘aplicate în elasifi- ` 

carea bacteriilor. In. tabelul 52-1 se prezintă ο clasificare jintnă. 

seama de datele. οταν srn cu rabo dit ΤΕΝ în nedici- 1 

Tabel 52-1: Ciédifiosr el ιών λα ariimo: Ee Hic | 
p EC ÉILIZLLIELIZELEITEZAT - 
ae ο Ic» centri 


«4 


τ. 


ARN: icosaeðric NU ᾿18- yj -PICORNAVIR TU S 
πα Ira ο LED CD * envernviruai potto; coxsacki ej 
raya Binovirus: ituri] E 
| AS € f τ ΠΗ v .respirator-entéric; 
No MED Orbivirus: v,Kemerovo (encefali- 
co ta); 
/- Rotavirus; gastroenterita infan- 
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ORTHOMYXCVIRIDAE 


- a agenzavirdbi v.gripale (tip A, 


PARAMYXOVIRIDAE 
- Paramyxovirusg: 


^ = Morbillivirus: 


80-120 
DA . 100-300 
DA 60-250 
DA + 100 
? DA 100-500 
pA 


- Pneumovirus: 


BHABDOVIRUS - 
- Lyssavirus: 


ο = Vesiculovirus: 


ΤΟ CORONAVIRIDAE 


- Coronavirus.: 


ARENAVIRIDAE 
- Arenavirus: 


RETROVIRIDAE 
- Oncovirinae: 
- Lentivirinae: 


v.para&agripale (1,2, 2) 
v.rujeolei 
v.respirator sinci- 
pal. i 


verabic; v.Marburg; 


- Ve Bbola; 


v.stomatitei vezicu- ` 
lare, . : Γ 


v.brongitei infecyi- Ἢ 
oase. ; 


v.choriomening.limf. 
v.febrelor hemoragice - 
(Junin; Lassa). 


oncovirus tip C,tip B. 
v.Maedi/Visna. 


ὃ”: Ο»”»ν'ΟΎΎννύώ9Ψν"ν"“”΄”΄-Ἢ ESD 


ADN icosaedric NU 18 -2ά 
o. 45-55. 
: .NU. 70- 80 
a ^ 
- DA 110 


PARVOVIRIDAE 
- Parvovirus: 


PAPOVAVIRI DAE 


- Papillomavirus: 


- polyomavirus: 


. ADENOVIRIDAE 
_'- Mastadenovirus: 


- Aviadenovirus: 


HERPETOVIRI DAE 
- Herpesvirus: 


POXVIRIDAE 
- Orthopoxvirus: 


v.gastrosnteritei. * 


v.papilonului; 
Ve ΕΚ; JC; N-40. 


adenovirusuriie 
animale; 
adeno.aviare. . 


herpes simplex (1,2) 
varicela-zoster; 
Epstein-Barr; 
Citomegalovirus. 


- vaccinia; variola; . 
- monkeypox. 


am — a— a — — — e — € 
— τιτλο λα 
= ` 
-mm — — — a E pm m m 
—— — — UA ------------- 
z255 ———— 


€—————— οκ... 
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II. VIRUSURI SI VIROZE 

In ultimele două decenii, studiile privind agenţii etiologici 
gi patologia infecțioasă au cunoscut o dezvoltare accentuată datori- 
4ă la multiple cauze între care; creşterea incidenţei unor boli încă 
necontrolabile sau care încă nu sînt eficient controlate prin vacci- 
nuri existente; emergenţei rezistenţei 1a droguri antinicrobiene; 
cregterea bolilor cauzate de microorganisme comensale, oportuniste; ͵ 
modificarea expresiei clinico-epideniologice a unor boli infectioa- 
se; creşterea alarmantă a bolilor cu transmisie sexuală; apariția 

sau identificarea recentă a unor boli transmisibile noi etc. 

Evidenţierea interrelajiei nutriţie-infecţie, a rolului infec- 

1161 virale în alterarea apărării imune gi a relaţiilor virus-cancer 
gi virus-demielinizare constituie alte argumente pentru necesitatea 
dezvoltării studiului virologiei. GN » 

In această nouă configuraţie, infecțiile cu virusuri, degi cu 
expresii pînă 18 un punct diferite, constituie o povară majoră atît 
în ţările dezvoltate cît 94 acele în curs de dezvoltare. j a 

| O evaluare recentă (1986), bine documentată, a spectrului con- 
 temporan gi de perspectivă a patologiei infecțioase conferă priori- | 
tate, în ordine, următoarelor aspecte: 1) gripa gi infecțiile trac- 

' tului respirator; 2) boli cu transmitere sexuală; 5) boli diareice; 
4) infecţii nozoconiale; 5) infecţii virale ale fătului gi nou-năs- 
cutului; 6) sindromul imunodeficitar dobfndit gi 7) infecţii lente, 
virale gi cu prioni. ML | portu 

In cele ce urmează sînt expuse grupe de virusuri cu pondere 
majoră în sănătatea publică, grupate pe căile de pătrundere în or- 
ganisn şi manifestare clinică, cu scopul de a se evidenția premise- 
le atît pentru diagnostic cît gi pentru clinică, epidemiologie gi 


profilaxie. 


` . 


55.1. GRIPA 


ste una di cu izbucniri, de 


n marile boli virale epidemice 
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severitate αἰ alia: surveni nd aproape în fiecare πμ 
Din timp în timp gripa devine pandenică difuztnd rapid pe întreg 
globul, legat de emergenyj& unei tulpini de virus antigenic complet 
nouă, faţă de care nu există imunitate în populaţie. Pandenia din 
1918-20 a evoluat în trei valuri succesive cauzfnd 21 milioane de 
decese. Ultimele pandenii au survenit în 1957 gi 1968. 


55.1.1. Aspecte clinice . 


ν a) Gripa necomplicată. Qripa 8ο mod futt c ca o boală febrilă 
acută cu debut brusc asociată cu stare accentuată de rău si simpto- 


me respiratorii (ex., tuse) variabile, uneori minore. In forma ne- 
complicată durează 5-4 zile gi este urmată de oboseală prelungită; 
sînt şi, probabil, multe infecţii gripale inaparente. 

„Infecția se produce prin inhalarea secreției respiratorii p 
cături Flügge) eliminate de o persoană infectată; sediul primar al 
multiplicării virusului este epiteliul superficial al căilor respi- 
ratorii. superioare sau inferioare, însoţite de alterarea celulelor 
ciliate gi descuamarea epiteliului lezat. | 

b) Complicaţiile virale constau în progresia infecţiei virale virale 
la etajele inferioare ale tractului respirator determinind irsheo- 
bronsita a gripală (boala durează 2-5 săptăntni) Bau pneumonia prima- 

ră gripală (la adulţi gi bătrîni, cu boală cronică pulmonară sau 
carâiacă; mortalitate foarte mare; gripa 18 bolnavi cu stenoză mi- 
trală poate provoca insuficienţa cardiacă acută letală). ολα 4 
14 tratament cu antibiotice. 

c) Complicaţii bacteriene constau în pneumonia postgripslit 
ca rezultat al infecţiei secundare cu Strept.pneumoniae, Sta h.au- 
zeus, Haemophilus intlnensae. Beneficiază de tratament cu antibio- 
tice, 


d) Alte complicatii: rareori, posibil, miocardite, encefalite, 
sinăromul lui Rege. 


(55.1.2. Virusul gripal 
Pace parte din genul Influenzavirus, familia. Orthonyxoviridae 
(„myxa” = afinitate pentru mucină), cu trei specii: A, B gi C. 

ΚΕ (i) Virionul sferic (uneori filamentos) are diametrul de 80- 
120 nm gi posed un învelig bilipidic derivat din membrana celula- 
ră fn care sînt înfipte radial două tipuri de peplomere: hemagluti- 
nina (H) gí neur&minidaza (N). Miezul particulei este alcătuit ή 

nucleocapside cu simetrie helical înconjurată de o senten satr - 

„ee abide (4), (vess fig.42-5). In quide virionulut se afl 
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transcriptaza virală. Genomul constă din ARN monospiral (g.m.4x105 ) 
repartizat în 8 segmente, ceea ce permite o frecvenţă abet. de 
recombinări în cadrul speciei, amplificînd procesele de variație 

(ii) proprietăţi. Virusul aglutinează hematii de fiis i 
cii animale; multiplică fn cavitatea amiotică la embrionul d i "d 
nă gi, după adaptare, gi în cavitatea alantoidiană, τον Y t 
asemenea „în celule renale de maimuţă dînd hemadsorbyie (vezi. 47, " 

(444) Tipurile (speciile) de virus gripal - 

Trei specii se diferenţiază (ex., în reacţii de fixare) pe ba- 

„ga proprietăţilor antigenice diferite ale antigenelor interne: ribo- 
nucleoproteina (NP) gi 
"————— gi a patogenitátii pentru om: 
pidemice, B se asociază cu izbuc- 
niri mai spaţiate în timp iar C determină infecţii sporadice cu mani- 
festări respiratorii ugoare. Tipul de virus gripal A infectează natu- ᾿ 
ral gi alte gazde: porc, cal, păsări, fără însă a trece barierele de 
specie. virusurile B şi C C infectează exclusiv omul. - 
© (dv) Subtipuri gi variante antigenice ale virusului gripei k 
tip A. Cele două antigene de înveliş, hemaglutinina [5 gi neuremini- 
daza. (ΔΣ ὅς moâifică în cursul timpului prin: Ἢ 
| a) schimbări antigenice majore (shift) care au loc 18 inter- 
vale de 5-4 decenii, faţă de care imunitatea populaţiei este scăzută 
sau absentă gi, de aceea,se asociază cu pandemii şi 
b) variaţie. antigenică minoră (drift), produsă continuu ash 
presiunea : imunologică exercitată de gazda umană gi astfel ieu naşte- 
re tulpinile care determină izbucnirile epidenice sezoniere anuale. 

Ca urmare, sistemul de nomenclatură recomandat de O.M. S. (1980) 
include indicarea tipului de virus, A, B sau C (bazat pe Specificita- 
tea nucleoproteinei), gazda de origine (pentru tulpini izolate 1a al- 
te specii decît om), originea geografică, numărul tulpinii şi anul i- 
zolării, Pentru virusul de tip A, în plus, între paranteze, se indi- 
cá gi subtipul antigenelor de învelig H gi N (vezi tabelul 52-1). 

Schimbările antigenice subite majore, asociate cu emergenţa 
tulpinilor pandenigene, sînt atribuite fie mutatiei genetice, fie 
uguringei cu care au 106 recombinlrile (reasortările) genetice, în- 
tre tulpini umane gi animale, 

In intervalul 1nterpandemic, aubtipul 
cri antigenice minore însă continue caracteriza 
riantele noi reacţionează puternic cu serul imun omolog şi slab 
'eu serurile faţă de tulpini mai vechi, în timp ce tulpinile vechi 


de virus suferă modifi- 
te de aceea că va- 
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reacyionează la fel de bine atît cu serul faţă de tulpina nouă, cit 
gi cu serul omolog. Se evidenţiază astfel o ierarhie care indică 
succesiunea în timp a variaţiei antigenice continue,ca urmare a pre- 
siunii selective exercitată de anticorpii specifici (variaţie reali- 
_zată gi experimental în laborator). 


Tabel 55-1: Subtipuri antigenice de hemaglutininá (H) şi neuramini- . 
mw âază (N) a virusului gripal A izolate de 18 om 


or 
gi cal, din 1930 pînă în 1986) dic 
Sabtipuri . ο ` . "Tulpini de referinţă 


HN. A/PR/8/34 (ΗΙΝΙ) 
UM | A/FK/1/A71 OAN1) . 
“A /England/1/51 (ENI)  ᾿ 
A/New Jersey/8/176 (H1N1) - 
 CA/Chile/1/85 (HIN1) 
A/Taiwan/1/86/HlNl) 


-— am m m ex κα cam o a. — «πα απ o «αρ s να «ἅμα καὶ «“ - παπα m m m a m c c απ 


HoN2 | ^ A/Bong Kong/1/68 (H2N2) 
~ A/Port Chalmers/1/T5 (H2N2) κ 
A/Texas/1/11 (H3N2) 
ος A/Phillippines/2/82 (H3N2) 
- A/Mississippi/1/85 (H3N2) 


e M Ó— ———— 


ΠΕΝ o A/Swine/Iowa/15/5o (HINL) 
Mr T eec A/Swine/Wisconsin/67 (H1N1) Ἢ 
SS ANO A/Swine/Taiwan/1/To (E3N2) 
HINT κ A/equine/Prague/1/56 (H7N7) 

Β2Ν8 |  A/equine/Miani/1/65 (H2N8 


Virusul Α/ΠΙΝΙ a încetat să circule în populaţie din 1957, 
fiind înlocuit de virusul A/H2N2 care, 18 rfndul său,a fost înlocu- 
it în 1968 ðe Α/Η2ΝΟ. 

In 1977 reapare virusul A/HIN1 gi, de atunci, circulă pe glob 
împreună cu A/H2N2, de regulă, în perioaae gi arii geografice dife- 
rite. : | 

Virusul gripal tip B suferă, de asemenea, în timp, ο accentus- 
18 variație antigenică fără însă a se realiza sub tipuri complet di- 


Variația antigenică continuă 18 presiunea imunol ogică (arift- 
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ul) şi, probabil, gi shift-ul reprezintă mod 
rile gripale eludează apărarea imună (vezi 


ali tatea prin care virusu- | 
cap.49.5) şi astfel pot Ἢ 
persista ca Specie. Totodată, aceste procese crează diétodi tii al 
traordinare în obţinerea de vaccinuri eficiente ts τ $ 


22.1.5. Diagnostic ; ES 
Constă în: (4) izolarea virusului din exsudat faringian ori apălă+ A 
ra nazală prin inoculare pe culturi renale de maimuţă (héiéddwrbrio) 
881 în cavitatea amniotică 18 embrion de găină (hemaglutinare), gi 
(ii) serodiagnostic prin r.f.c. cu antigene „solubile” NP 
(specific de tip), ori prin reacţia de inhibare a hemaglutinării (ape- 
cific de tulpină). B b T d 


25.1.4. Vaccinuri CET. RN M 
Morbiditatea mare gi riscul de complicaţii letale, în special 
la copii, bătrini gi bolnavi cronici, au impus eforturi pentru obji- 
nerea de vaccinuri. Există vaccinur ctivate (cu virus total sau 
cu componente irae) i viret oe dap e a căror efici- 
enţă protectoare depinde însă de prezenţa în vaccin a henaglutininei 
corespunzătoare virusului cauzator al înbolnăvirilor (sau epidemiei) 
vizate a fi evitate, : ser | 
| C1nd aceste condiții sânt satisfăcute, un vaccin inactivat poa- 
te conferi aproximativ 70% protecţie (mai redusă 1a grupele-ţintă: 
copii mici gi bătrîni). . εις Ὅτ EE cq 
In cazul pandemiei, viteza cu care difuzează noul virus nu per- - 
mite (încă) prepararea de cantităţi suficiente de vaccin pentru pro- 
tecţia în timp util măcar a grupelor de populaţie în risc crescut. x 


E Byidenţiaţi cîteva caractere ale gripei, importante pentru 
sănătatea publică. Y. ^ 
€ Descrieti virionnl gripal, structura gi variația antigenic, 
sublini semnificația pentru epide ologie şi profilaxie. 

9 Ce condiţii trebuie să îndeplinească un vaccin eficient în 


protecţia contra gripei? 
55,2. INFECTIILE TRACTULUI RESPIRATOR SUPERIOR 
Stnt extrem de comune constituind cauza majoră de îmbolnăvire 
gi de &bsenteism,deci, de pierderi economice. In tabelul 55.2 sînt 
i grupele principale de virusuri gi bolile produse. 


(* 


“3 


prezentate 


55.2.1. Adenovirusurile TL | Da 
“stirile clinice principale ale infecţiei sînt faringita 6 


pi conjunctivita precum gi sinâroame mai puţin bine delimitate 
(vezi tabel 52-5) afectină cu precădere copiii. | | 
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Tabel 55-2: Virusuri care afectează tractul respirator superior 
l Număr de 

„Grup . Berotipuri B e 1 1 


O ml sl RDNS ORARE 10255 O MP, s MR RS e 


: | far te; conjunctivit 
Mice | 37 | ον respiratorie s 


ITIII TEZIZZIEENEIZZIIIEEEZTLITTITEERZ2zI 


| 4 turai; crup; pne 
Parainfluenza (1 αἱ 3) là copi 1} P pnouaonie 
Respirator sinciţial ^ — 1 tron im ο. 
ο | mai mari 
Rhinovirusuri 120 guturaiul epidemic 
Coxsackie virus |. (A21, B3)  gatarai 
Echovirus (11 gi 20). guturai 
Coronavirus TE" τ guturai 


Tabel 53-5: Sindroame asociate cu adenovirusuri | 
Sindrom :.Ὃ Tipuri de adenovirus 
Δ. IRfecţii epidemice 

îi - febra faringo-coniunctivală i 

^ = catar respirator febril E Lu | 

| - boală respiratorie acută” 2,5, Αν Ἵν 14 . 

9. Infectii endemice ΗΝ 

- faringite : - im 4 | | 

- conjunctivite foliculare 1,2, δι 5, 6, T. 


x bronhopneumonie uneori asociată cu menifestări nervoase, 

.  gastro-intestinale gi chiar cardio-vasculare. .- 

Infecția epidemicá interesează în special copii gi aglomerayii 
de tineri (recruți, elevi, studenţi), în care rata de atac poate a- 
junge la 70%; infecția endemică afectează populaţia generală, cauztnd 
aproximativ 5% din infecțiile respiratorii; kerato-conjunctivita epi- 
demic este o formă de infecţie oculară, uneori difuzată prin instru- 
mente oftalmologice contaminate ori sub formă de epiĉemie în E 
finite de populaţie legat (uneori profesional) de leziuni minore 
lere. 


A 
Afinitatea pentru țesutul limfoid a adenovirusurilor explic 


infecțiile intestinale: | 
~- adenita mezenterich, cauza frecventă a durerii 


acute 1a copil; 


abdominale 
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- învaginaţia intestinală cauzatoare de ocluzie 18 copii, pro- 
babil, ca urmare a acțiunii peristalticei cu aia ganglionilor intes- 


tinali măriţi-de volum. 


Mai rare: 
- cistita acută hemoragică Ud periie 2, 11, EH cu henaturie 
gi disurie; 


- encefalita subacută adenovirală cu mera lent gi efirgit 1 ec 
tal, cauzată de tipurile 7 sau 22 (vezi 48.5.). 

Tipurile 12, 18 gi 31 (în special) au proprietăţi oncogene: 
injectate la hamster, gobolan, după o latenţă de m 90 zile, produce 
sarcoame la locul de inoculare, Nu există dovezi despre asemenea 
asociere 18 om. Adenovirusurile au tenâinţa de a cauza ci i la- 
tente în amigăale gi ţesut &adenoid. 

b) Virusul face parte din familia Adenoviridae: virionul este 
neînvelit, cu simetrie icosaedrici, diam.70-90 nm. Are 252 capsome- 
re dintre care 12 (acele situate în colţuri) sînt antigenic distinc- 
te, poseâă proiecţii filamentoase (fibra pentonei) gi sînt implicate 
la atagarea celulei; celelalte 240 sint ''''' comune 18 toate ο. 
purile de adenovirus. 

E Genomul este alcătuit dintr-o singură moleculă de ADN ΠΝ 
nar, Ὁ 20-30x1.06. Multiplică în celule de linie HeLa, diploide . 
umane etc. : 

Asaublarea £ are loc în nucleu au ο; henaglutinante utile 
pentru diagnostic. - 

Există 37 tipuri de adenovirus uman (diferențiate fa etii 
de neutralizare) care posedă însă un antigen comun de grup (eviden- . 
fiet în reacţii de fixare) ceea ce permite atît identificarea tulpi- 
nilor izolate ett gi serodiagnosticul, | 
55.2.2. V Virusurile parainfluenza (paragripale) 

a) Manifestările clinice: o boală acută respiratorie, ca 8e- 
veritate între gripă 84 guturai: faringită,laringită, brongită, pne- 
umonie. Sînt cauza principală a crupului (1aringo-traheo-brongită 
acutä)La copiii sub 5 ani vîrstă gi răgugelii 18 adult. 

b) Virusul aparține genului Paramyxovirus care, împreună cu 
genurile Morbillivirus (virusul rujeolei). gi Pneumovirus (virusul 
respirator-sinciyial), alcătuiesc familia Paramyxoviridae. 

Yirionul, de obicei sferic, are diam. v 150 nm, posedă inve- 
ig bilipidic cu peplomere (hemaglutinină gi platii | 

^ Genomul este format din o moleculă de AEN monosp. E 
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-ᾱ.α. 9-8x106; and cepăpăiaă are simetrie helicalk gi in miezul viri- | 


omului. 99 află transcriptaza virală, 
Virusul multiplică în celule renale de naiéniti gi produce hen- 


:  adaorbţie. Aglutinează hematii de om grup 0, 


Sînt 4 serotipuri (tipul 4 ere două subtipuri: 48 gi 4b) 
dintre care tipul 1 (virusul Sendai) formează Sincitii în cultura 


de celule infectate. Pot determina infecţii persistente fără efect 
eitopstic a căror semnificaţie 18 om încă nu este explorată, 


55.2.5. Virusul respirator Sincitial 

a) Clinic, la sugar, este cauza pricipală a brongiolitei ie 
formă severă de brongită cu insuficiență acută respiratorie)gi a 
pneumoniei, ambele nom evolua letal. La copii peste doi ani, cav- . 
gează guturai. 

b) Virusul (genul Pneumovirus, vezi mai sus) are caractere 
asemănătoare peramyxovirusurilor de care difer% prin absenţa hemagiu- 
tininei gi neuraminidazei, sînt distincte serologice gi produc con- 
stant sinciţii (celule gigante multinucleate; vezi 47.2) în culturi 
de celule dpi Dou La trecerea virusului direct de 1a ce- 
lulă 1a celulă. 

Reacţia de | fixare a Sougia este as mare utilitate attt 
în identificarea virusului, ctt 5 enum EEP A 


553 5 2. 4. ghinovirusuril e 


pee —Q — 


- a) Clinic. Sînt cauza principală a rinitei acute virale tăi: 
rai) 18 adulţi şi copii, sindrom cauzat mai rar gi de adeno-, corona-, 
coxsackie-, echo-, enterovirusuri ce t de virusuri gripale, Lye cm E 
pale,. vespirator-sinciţiale. p.t 

Ὁ) Virusul aparţine genului Rhinovirus care, împreună cu genu- 
rile Enterovirus gi Aphtovizus (agentul febrei aftoase) constituie 
familia Picornaviridae (vezi cap.15).. 

e) Virionul este neînvelit gi rezistent la eter, senstbil la 
pH acid (pH=3), spre deosebire de Enterovirus. Capside 4cosaedricá. 
(60 capsomere) cu diam. 20-50 nm. | 6 

Genomul este o singură piesă de ARN nonospiral, g.n. 2,5x10 
cu funcție de mesager în celula infectată. 
^'^ Moltiplicá în citoplasmă după un program special (vezi 45. 4.4), 
în culturi de celule incubate 18 3300 (în loc de- 5150) cu efect ci- A 
topatic gi anume: rhinovirusurile M" în culturi renale de mainaţă 
iar QH*, c cele mai numeroase, numai în celule de “embrion upan. 
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Există numeroase tipuri serologice. (peate 120) distincte, fürk - 
antigene comune între ele. Infecția cu un serotip indnce suam, τ 
omoloagă, fiind posibilă o nouă. infecţie cu alte tipuri, de îndată 
ve epiteliul s-a vindecat, De aici gi dificultatea preparării de ban 
cin. Artrita cronică reumatiamală juvenilă (boala lui Still) poste 
suferi recrudescenyje ca urmare a infecţiei cu rhinovirus. E | 


55.2.5. Alte virusuri : pu Hu κ δα ΤῊΝ 
a) Coronavirus (familia aada, Sînt partíauio pleo- ' 
morfe, cu diam. 100 nm, cu peplomere în formă de petale, Genomul 
este: o moleculă de SBN monospiral (g.m. 9x105), multiplică în cito- A 
plasmă şi se maturează „înmugurind". prin 'reticulul  endoplasmatic. | 
! Cauzează rinofaringite acute, κο ο brongite 1 1a adoles- 
cenți sí adulţi tineri. PUE. 
Pot fi izolate. fn culturi ae. organ (vezi 44:2) (trahe. de entri- 
on uman) unde determină imobilizarea cililor urmată. ae distrugerea l 
celulelor superficiale. Unele tulpini pot. fi adaptate: 1a linii diplo- 
ide umane (ex., L 152). : E 
| ΠΠ Beovirus (respirator. enteric) este εσεις. 4n ARTE ta- 
ringiene gi în materii fecale, 18 persoane cu boală acută minoră a 
` tractului respirator superior, gastroenterită, 'sau infecţii asimpto- | 


matice. multiplică fn culturi de celule. Virusul face: parte din fami- - 


lia peoviridae. (vezi mai. 298, cap.55) gi are trei tipuri antigenice. 
Majoritatea adulţilor tineri posedă anticorpi faţă de reovirusuri, 


ceea ce înseamnă o largă rüsptndire în populație. 

Serodiagnosticul . „bolii acute respiratorii” eee d sau Spo- E 
radice prin reacţia de fixare a conplementului (microtehnică) cu mul- j 
-tiple antigene reprezentînd principalele grupe de agenţi etiologici ρ 
(gripal A şi Β, adenovirus, paragripal, respirator-sinciţial, 6-.δατ- Ν 


netíl, mycoplasma pn.) este o cale utilă gi raţională pentru eluci- 


."a&area etiologică a episoadelor de îmbolnăviri survenite în dirt bati 


» tatea supravegheată. 


9 Desczie i structura adenovirusurilor, enum 


1 căi de diagnostic. - 

9 rin ce sînt importante in patologia infantilă virusurile 
agripal gi respirator-sinc Y 

e Ce este rinita gouti epidenică gi ce virusuri o pot cauza? 


0 


το citeva boli 
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54. INFECTII YIBALE.CU.PONSIA DE. INTRARE HESPIBATORIS, URMATE 
BE.PONLS.SISIEMICI. DOLI YIBALE CU EXANTEM —— . —— 


——— 


Includ virusuri aparţinind la familii gi genuri diferite Pesta 
zînd boli diferite dar care au în comun drept cale de pătrundere în 
organism tractul respirator, se multiplică iniyial în epiteliul res- 
pirator gi se elimină prin secrejii respiratorii. Unele se tnaoyes 
gi de manifestări sau complicatii respiratorii, | x 

Cele mai importante sînt: virusurile rujeolei gi parotiditei 


epidenice (fam.Paramyxoviridae), virusul rubeolei (fan.Togaviridae), 
virusurile variolelor (fam.Poxviridae) gi virusurile varicelei, zo- 


na Zoster, herpesului (fam.Rerpesviridae). 

a) Caractere clinice. Este cea mai infecțioasă, comună şi seve- 
ră boală a copilăriei; majoritatea evoluează sub forme ugoare dar 
frecvent cu complicaţii, unele cu sffrgit letal cricu sechele ner- 
voase permanente. Indiferent de tratament, unul din 5000 de bolnavi 
decedează. ΓΩ, | ER. | 

Boala începe cu simptome. prodronale respiratorii (secretii na- 
zale gi oculare), urmate de semnele caracteristice: febră, petele lui — 
` Koplik (macule rogii cu centre &lbe-albüstrii) pe mucoasa vestibula- 
ră bucală,apoi de exantem maculo-papular care se întinâe de 18 faţă — 
spre restul corpului gi durează 2-5 zile. Ὃ | | 
| Infecția lasă imunitate pentru toată viaţa, | 

Complicayii: (i) infecţii respiratorii cel mai frecvent αἱ 4% 
brongită, brongiolitá, crup, , bronchopneumonie; (11) otita medie 
(2,5%); (iii) encefalita (0,1%) şi encefalomielita post-infecţioasă - 
(1/Aoeo - 1/5000 cazuri); panencefalita sclerozantă subacută (rară; 
vezi 48.5.5); (v) pneumonia interatiţială cu celule gigante. 

Mortalitatea prin rujeolă în ţări în curs de dezvoltare este 
de sute de ori mai mare dectt în ţări dezvoltate. există un vaccin 
eficient prin care boala poate fi controlată gi chiar eliminată. 

. b) Virusul face parte din genul Morbillivirus, familia para- 
myxo (vezi mai sus, 55.2). Inveligul viral posedà numai hemaglutini- 
nă. Aglutinează hematii de maimuţă, Există un singur tip serologice 
Multiplică în celule diploide umane cu formare de sinciţiie 
| c) Diagnosticul constă în izolarea virusului gi serologie | 
(r.f.c.) însă nu este necesar în formele tipice de boală. In = | 
este posibil prin cocultivare, microscopie electronică gi da 
în evidență în lichidul cefalorahidian a anticorpilor spec 
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IgG (sintetizaţi de novo în SNC). | 

. d) Vaccinul viu-atenuat (ex., tulpina Schwarz, L16 cultură 
pe fibroblagti. embrionari de găină), administrat sistematic ja togi 
copiii cfnd fmplinesc virata de 1 an (cel mai devreme între 9-12 
luni, în „fereastra îngustă" dintre dispariţia imuni tăţii pasive ăi: d 
terne gi expunerea la infecția natural), conferă protecţie la 95..᾽ | 
98%, ceea ce permite întreruperea circulaţiei virusului în populaţia 
astfel vaccinată. Vaccinarea elimină morbiditatea, reduce mortalita- i 
tea ei sechelele neurologice prin rujeolă. 

Studii recente demonstrează că vaccinarea antirujeolá rodice. 

cu 50-40% mortalitatea generală 1a copii. ‘între lo luni = T ani virs- | 
tă gi, de ripa) incidenya bolilor diareice. DEVE ug 


In ce constă importanţa rujeolei pentru sănătatea publică? 
beret π΄ cîteva din conplicajiile imediate gi 1a diatanţă 
e bo 


Deserieyi vaccinul antirujeolic şi criteriile de folosire, g- r 


54. 2. PAROTIDITA EPIDEMICK 

| . 8) Clinic. Boală febril a copiliriei (535 Ἄρη carseteri za- 
tă de inflanaţia RES A salivare » (péretida s gienäele « Submaxila- 
| re sublinguale) . 

Complicaţiile neurologice (meningita ;aseptielN,. neni ngoence- 
falita; ‘ocazional paralizii) sînt relativ frecvente: gi 505 dintre a- 
cestea nu sînt însoţite de parotidită. | 

Alte complicaţii: orhită, nefrită, pancreatitk, artrită, rar 
 ooforith gi tiroidită. Cînd parotidita survine la virsta de adult 
(peste 15 ani), 25$ « din ο. fac orbită ο εἱς eventual de ste- 
rilitete). PP : A 

b) Virusul. este ο specie a ume] Paramyxo virus (ves sai 
aus) gi 'existh u un singur tip aerologic. Multiplică în cavitatea am E 
niotică 18 embrion de găină. [βομφεινείμασα]ι; în: culturi renale de i. 

maimuţă (hemaâsorbţie),. ΄ . f ə 

e) Diagnosticul serologic. prin Ko cu antigenul nucleopro- | 
teinic (sau ου antigen de înveliş) este deosebit de util fn diag- - 
nosticul formelor cu complicaţii neurologice (meningita; Mp 
|. encefalita) mai ales cînd lipseşte parotidita. - A 

- a) Vaccinul viu-atenuat, preparat pe embrion de "n n 
eficient aplicat 14 copii gi mai alea 18 adulții care nu eu ficu 


béala în septies; | 


ü 
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a) Clinic. Este o boală febrilă (ugoară) a copilăriei | gi adul- 
{4105 tineri cu limfadenopatie (cervicală, suboccipitală, postauri- 
cular) şi rag macular. 
Poate da complicaţii; artrita (mai ales 18 femei), ΡΤ 
encefalite, rar panencefalita progresivă (vezi 48.5.2). 
Infecția gravidei gi infecția pie sînt de mare e gravi- 
tate prin consecinţe (vezi 48.4 gi 48.5). 
b) Virusul face parte iss genul ΕΞ Pon Togaviridae 
(vezi detalii mai jos). | 
^  Wirionul este sferic, de simetrie helical, învelit, de un sin- 
gur tip serologic, patogen exclusiv 18 om. - | 
Kultiplick în linia celulară de rinichi de iepure RK13 cu efect 
citopatic (gi în alte culturi de. celule dar fără efect STe 
Are proprietăți hemaglutinante. 
e) Diagnosticul de laborator este, de regină, rezervat pentru 
(i) confirmarea infecţiei 18 femeia gravidă, (ii) pentru cazurile 
suspecte de rubeolă congenitală gi (iii) pentru piatza is stării 
. de imunitate specifică (în special la adolescente). 
Reacţia cel mai folosită este testul de inhibare a hemagluti- 
nÉrii (standard sau varianta de evidenţiere a răspunsului în IgM) 
. sau, mai recent, testul imunoenzimatic (ELISA) pentru IgM specific. 
| Stngele capilar recoltat pe hîrtie de filtru prin puncţia de- 
| getului permite investigarea a grupe mari de persoane (gcoli etc.). 
Testul standard măsoară anticorpii IgG gi prin aceasta starea 
"de imunitate cîgtigată prin infecția din trecut. 
+4) Veccânuri vii (tulpini atenuate prin treceri pe “culturi ce- 
^s  lulere, de ex., RA 27/5) induc o stare de imunitate de lungă durată 
la 90-95% din vaccinați. 

Se administrează fie 18 B Sorti mici (peste 1:an), impre- 
ună cu alte vaccinuri, pentru controlul rubeolei, fie 18 adolescente 
(10-14 ani) sau femei, găsite perenegutive ΕΗ standard de in- 
hibare negativă) . 

l -Vaccinul nu se administreazÉ la gravide gi sarcina trebuie e- 
einare (vaceinul viu este 
vitată în decursul a trei luni de 18 vac 


teratogen!). 


! cum 8e manifestă gi cum pot 
: [Acor de etiologie rubeol 


fi eliminate 
1687 - 
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54.4. VARIOLA 
a) Stadiul actual | 
raporteazá că inocularea arti εί atat Ta n "n nl planen de od 
lor) conferă protecţie faţă de variola ine ο... ώς. 
| mană gi (ii) programul O.M.S. 
de vaccinare cu virus vaceinia început în 1966 a avut ca rezultat era- 
. dicarea variolei pe întregul glob (ultimul caz a fost inregistrat fn 
Somalia, iar în 8 mai 1980, a 52-a Adunare Mondială a-Sănătăţii a đe- 
clarat oficial încetarea circulaţiei virusului). In consecinţă, în 
toate ţările a fost încetată vaccinarea antivariolică devenită inuti- 
18 gi pfin aceasta sînt evitate gi complicațiile post-vaccinale care. 
mu mai aveau justificare, Y T. 
acest mare succes al medicinii profilactice a fost posibil de- 
oarece: (4) variola era o boală severă, cu mare mortalitate şi cu ur- 
mări serioase; (ii) nu există rezervor animal de virus variolic; 
(iii) practic, 100% din infecţii aveau o expresie clinică tipică; 
(iv) ea£urile devin infecțioase 18 debutul erupției; (v) există un 
singur tip serologic de virus; (vi) există un vacein stabil, efica- 
ce; (vii) O.M.S., prin unităţile specializate, a elaborat planul, 8 
coerdonat punerea în aplicare gi e mobilizat resursele naţionale gi 
internaţionale pentru implementare. (Următorii candidaţi 18 eradica- 
pe sînt rujeola gi poliomielita). | 
b) Virusul variolei face parte, împreună cu virusurile yacci- 
nia, cowpox gi monkeypox „din genul Orthopoxvirus, familia Poxviridae. 3 
Virionul ere formă de cărămidă sau ovoidă, diam.200x250 nm, 
cu înveliş extern eonţintnă lipid şi structuri proteice tubulare sau : 
globulare gi care include 1 sau 2 corpi laterali gi un miez care | : 
conține genomul, msi multe enzime inclusiv e ARN-polimerazá - ADN- 


dependent. 5 | | 
| Genomul constă din ο singură moleculă ADN bicatenar. PoesdÉ o > 


hesaglutinină, separată de virion. 
:--- Multiplicarea survine în citoplasmă cu formare de incluzii 
(corpii lui Guarnieri). | 
- Genul Ortopoxvirus întrunegte poxvirusuri a diferite specii 

, de animale gi păsări (gi insecte), prezentind reacţii serologice 


încrueigate, largi arii de omologie a acizilor nucleici şi recombi- 


nări genetice. 
pin cele 


ty 


RJ 


patru poxvirusuri menţionate mai sus, patogene pen- 


CE Scanned with OKEN Scanner 


o ABS = 


ira on, virusul vabiolei umane a fost eradicat ca a specie, virusul 
-vaccinia a încetat să fie folosit la om ca zaccin antivariolic, eic 
| rusul cowpox nu a dat decft leziuni eutanate locale prin contact di- 
. rect la mulgători, în schimb, monkeypox (variola mainuţelor) susci- 
tă în prezent un interes deosebit datorită îmbolnăvirilor umane foar- 
. ^e asemănătoare variolei, ca urmare a contactului. cu maimuțe bolnave. 


Mrd 1981-1985 au fost raportate 275 de îmbolnăviri umane cu 
x (majoritatea fn Zair gi cîteva în Rep.Centrafica). Numărul 
Tor E pare EU crească în raport cu reducerea stării de imunitate în 
ο ie, ca urmare a încetării vaccinării în 1980. Se produc gi în- 
prin contacte bolnav-sănătos (cazuri secundare gi chiar  - 
| terțiare). In Zair au fost izolate 4 tulpini de monkeypox de 1a rozš- 


toare mici sălbatece, Funisciurus anerythrus, specie în care 14-20% 
posedă anticorpi specifici. 


Caracterele biologice gi biochimice. ale acestor tulpini sînt 
| identice eu ale virusului variolei. 


Studii recente, sub egida O.M.S., au stabilit că este genetic 


imposibil ca din monkeypox, prin mutații sau hibridizare, să derive 
un virus variolic nou. 


:e) Alte boli cu poxvirusuri | 
agenții acestora au fost grupaţi în: genul Parapoxvirus: 
(4) - Molluscum contagiosum, o boală cauzată de un virus specific, 
.- *ramBniB prin contaet '4nteruman, caracterizată de formarea de tu- 
᾿ mori benigne mici,hemisferice, încreţite, de obicei albe pe πα. 
"te (mai ales pe faţă gi regiunea anogenitală). 
7131) orf sau dermatita pustulară contagioasă. Bate o boală cauzată 
„ae virusul Orf la oaie şi capră, ugor transmisibil 18:08, la care 
se manifestă ca ο leziune unică papulară care devine veziculară (pe 
mini, brat, ocazional pe faţă) gi 8e vinâecă spontan fără cicatrice. 
- (44) Tanapox gi Yabapox. Boli cauzate de virusul tanapoz (în Zair, 
| Kenya), respectiv virusul Yaba, manifestate prin leziuni cutanate 80- 
litere care se vindecă spontan, transmise prin contact cu maimuge sau, 
obabil,prin în epături de insecte. 
îi το... boală cauzată de un parapox virus 18 bovine, ca- 
- re fac leziuni pe uger gi este transmisibilă 18 om (în special p 
mulgütori) 18 care determină, de obicei, pe dosul mfinii papule 
pt cinei nedureroase ( ,nodulii lápterului"). 


9 Ce se înţelege prin eradicarea variolei, cînd gi pe ce cà- 


tă? B adicá- 
-Φ ὃς n πω τιν. srasintă interes în era post-er 

^. rii variolei gi de ce? 

| € Ce este monkeypoxt 
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54.5. BOLI CU HERPESVIRUSURI ` DARUM LU TET aa 
Herpesvirusurile sînt larg rüspindite în populatia unini; áo 
termină infecţii subclinice sau manifestări clinice foita) variata. 
ca aspect gi gravitate; în urma infecţiei. primare au tendinţa de a 
institui infecţii persistente (vezi cap.48.5) manifestate uneori 
prin recurenţa simptomelor. . Au caracterele unui comensal umen, opor- ' 
tunist. Calea de pătrundere este respiratorie, orală sau genitală, 
(In natură, 18 numeroase specii de mamifere, păsări, reptile, 
broagte, peşti, molugte gi chiar la un fung au fost puse în eviden- 
τᾶ herpesvirusuri, Dintre acestea, virusul herpetic simian (virusul 
B) poate contamina omul provocînă o boală gravă (mielită, encefalită, 
encefalonieli tă ascendentă) aproape invariabil letală. Sînt expuşi . " 
cei ce manipulează maimuțe sau culturi primare de ţesuturi. simiene).. 
a) Clasificare . -. ... σε. zi | 
. Pamilia Herpesviridae care includ gi virusuri umane, este alcă- , 
tuită dim trei subfamilii: — ^ e 0000000 τ | zx 


(i) Alphsherpesyirinae care cuprind genurile Simplexvirus (tip 1 
oro-facial gi tip 2 genital); Varicellavirus (agentul varicelei şi 
zonei Zoster) gi Poikilovirus (agentul peeuăo-rabic sau boala lui 
(44) Beta-herpesvirinae din care face parte genul Cytomegalovirus 
(agentul bolii cu ineluzii eitomegalice); LR | 


(111) Gamms-herpesvirinse cu genul Lymphocryptovirus (virusul limfo- 
proliferativ Bpstein-Barr). . ο e | I | 


à b) Proprietăți . / C să 
πο αι erpeavirinae multiplică rapid după un ciclu scurt, sînt 5 
. .intens cito ce, au un spectru larg de gazâe, difuzează rapià de 
18 celulă 18 celulă în cultură. Infecţiile latente sînt frecvente 
în ganglioni senzoriali (nu exclusiv). 
Betaherpesvirinae euprind virusul CMV care creşte lent, are 
un spectru iertat de gazde, un ciclu de replicare lung, celula in- 
fectatá se măregte de volum (citomegalie) gi AX incluzii atît în nu- 
cleu cît gi în citoplasmă, In celule secre orii glandulare, în ce- 
1119 limforeticulare, în rinichi gi în alte ţesuturi instituie in- 
fecţii latente. e $ - 
Gamaherpesvirinae au un spectru de gazde exclusiv limitat 18 
| o infectează natural. Multiplică în celule limfoblas- 
toide B (sau T) infecția fiind oprită, de regulá, tn stadiul pre- 
u minimá expresie 8 genomului 
purtütor este frecventă. | 


6) Virionul de herpesvirus constă din o capsidă cu dian.120- 
150 nm învelită într-un peplos lipidic. Capsida icosadeltaedrică 
are.162 eapsomere gi cuprinde un mies constină din ADN bicatenar 
4nfügurat pe un mosor proteic. Genomul ADN. are ε.α. 92-1ο2χ10, 


P 
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Ma ti pliearea, descrisă în cap.45.1, se însoţeşte de , formaron 
de inclusit intranucleare caracteristice (Cowdri). . — 
. Ineculst pe membrana chorioalantoidiană produce poxuri albe 


. mici gi inoculat la animale rebépsive determină encefelltk. 
| 54. 5. ᾱ- Infectiile cu sixplexvirus 


a) Aspecte clinice ia | 
(i) Infectii. e primare Be produc, de regulă, 18 copii de 
2-4 ani, ca gingivostomatită acută, nai rar conjunctivită gi | kerati- . 


să (ea tipol 1). - 


-La adulţi, herpes genital Eivora i, cervisită, peni tă, 


ὃν wretritü) de transmisie sexuală (cu tipul 2) eio de aici  Anfeeyia neo- : 
. natală generalizată, gravă,- letală. ' i 


` Fiind neurotrop, virusul are tendinja să invadeze a, ata T 


„eezalita. (acuti,  necrozantá), meningoencefalite. 


Infecția primară 8e poate exprima ca Ὁ faringo-tensilith ` mau 


esnjunctiviti la. copii ei ον) uneori: T Mai I ο M. 
7 ο. gi hepatită. | Eu T: 


(ii) Infecţiile recurenjiale: cele aai frecvente stat Κως 


Fais recidivant labial „la joncțiunea cutaneo-mucoasă , (între ata- ' 
. euri virusul se află latent în ganglionul “senzorial ai nervului tri- 

 geminel) sau genital. (virus latent în ganglionul. sacral). Stimli E 
. neBpecifici (infecţii respiratorii ca rinite, pneumonie bacteriană) 


reactivează virusul care difuzează pe calea nervului senzorial levi- 


 tfnd anticorpii serici. virsenentrati sapt) la paria ie εν le-. 
 ziunile earacteristice. 


alte manifestări: dermatita veziculară, pmnarigini, A kerato-  .. 


“oenjenetivăte, keratita, uveita herpetică. 


.b) Diagnostic. Izolarea virusului din lichid vesicular, esco- 


| riagii, salivă, fluid conjunctival, raclaj corneean, biopsie cere- 


brală prin inoculare pe culturi de celule (BHK2l, amnios uman, alte) 


 wunáe produce efect eitopatio s identificare x neutralizare cu s 
ser imun cunoscut, . 


Serodiagnosticul (prin r,f.c.) este: util m în infecţii 
primare (seroconversie). ud 


54.5. 2. varicela gi Zoster 


a) Varicela este o febră ων: 8 ων, eu Pag vezicu- ` 


ni lar caracteristic, survenină în valuri auogosive (atârnă cu vario: 
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pe - Gonplicagii σατο: ataxié eerebelari acută (vim, ου 

oneetalită (uneori letalK), pneumonie (gravă 14 adult) etc. υ Ἢ 

| b) Zoster survine sporadic 14 adulţi gi vtrétnici care au fk. 
cut varicelk în antecedente gi constă din erupție- veziculară (cu 
distribuţie 1a un dermatonm, unilateral) şi nevralgie severă, Se ἐς. 
toreask 1a. reactivurea prin diferiţi factori (de regulă imunesupee- 
; sivi) ai vírusului varicelei aflat fn stare latentă în ganglionnl.. 
dorsal sau a nervilor. cranieni , | de. unde variate éspéete . ο se. 
a facială, “intercostală, oculară ete; etc. PR d ha 
'Qertizonul şi stercisii rey boala “a pot cauza Zoster ` 
το 


^Psin contact cu un | bolnav de. zane: copii pot face varicela. a 
x “ Diagnosticul sete serologice (refe ză rii, bu vi e AS κ 
| 54.5. 5. Infectii eu _citomegalovirus s (ον). "er 
|^: Bolile date de CMV sînt exemple de το... oportuniate,. care i: A - 


Pass produe datorită intervenţiei unor facteri ce reduc apărarea gas- us 
“dei (imunosupresie). Infecţiile esimptomatice gi latente: sînt. obig- E 
mite { peste 5% din popilaie au anticorpi ών ek fi ficat. vreo: ΤΣ 


beali). 

rm )Infeegia. ου am poate ti de două categorii: ERA 

0 -congenitală (etgtigatk transplacentar sau în tinpol spiri). Pu 

(mre la nou-născut poate 68 o. boală severă generalizată letală, sau ` 
"micrecefalie, - tolberlüei motorii, intfrziere mintală ete. nr eap. 


48.4 gi 48.5). |. “5 
(11). etatigath post-hatal: ΚΗ PP hepatită; M ο ομως im 
;terstiíyialk; 14 adult (postetransfuzie eeu imunosupresie), monon- .-- 

 eleosá cem T sau i agenep t Ph , gars. Trinit, Cacao 
Sr intr leare a 

UE anuc ^ 
(ta EE tn em enja e, πλ ien urinar; . e ἃ 

EE ^ (4i) "iselarea ΟΥ din urină, prin θρόνος: 

prin inoeulere Lad culturi de celule (fibreblagii | «ἫΝ 

| MN 431) serodiagnostic n r.f.c. ης 

^ 5.4. Y En Nnetein-Berr (EB) | | | ταση 
e lera EB este causa febrei glanăulare "(üensnnelose νοκ 

: ab: LJ boală acută febrilă manifestată. prin faringită, limfadenopa- 
tie gi aplenomegelie cu limfocitozü (cel puţin 0,1% din limfocite ^. 

"atat atipice); poate fi gi hepatomegalie şi, ocazional, ` implicarea Dd 
altor organe: uester ο. pasni. cord, minieht κ sau =. piele, τε 
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` Diagnosticul constă fn decelarea virusului EB 4 
microscopie electronică, prin anticorpi marcați, sau 
cleic viral prin hibridare moleculară (vezi cap.47). 


Virusul EB este asociat cu tumori maligne: 
^ kitt la copii în Afric 


n celule prin 
a acidului mu- 


limfomul lui Bur- | 
H 8 ei carcinomul nazo-faringian 1a adult fn 
aia de sud-est, | 0. 000 0 00000 Roto s pri νης 
© . .(Vírusul EB induce proliferarea policlonală a limfocitelor B Ἢ 
care, dacă scapă de sub controlul mecanismului imunologic de su 
E veghere Th/Ts aga cum se întîmplă la gazde imunologic compromis 
. (ex., malarie cronic 
.monoclonale). : MAE 
€ Clasificati herpesviridae, descrieti structura virionului 
„herpes simplex gi ce tipuri de infecţii cauzează. 


e Sonni cîteva boli produse de virusurile varicelei, cito- : 
megaliei gi Epstein-Barr. 


G6 Ce posibilități pentru diagnostic există? - 


pra- - 
ă), poate ajunge la formarea unei tumori maligne 


55. MERCI VIRALE ΔΙΣ TRACTULUI -DISESIIY — 


.Cuprind virusuri cu poartă de intrare digestivă, care multipli- 
că în faringe gi intestin, se elimină prin fecale gi se transmit, de 
` ruglÉ, prin mecanism fecal-oral, în condiţii de igienă deficitară. 
| . τος ὅποιο virusuri se asociază cu manifestări localizate de gastro- 
“„enterită sau/gi respiratorii (ex., Heovirus, Rotavirus; altele, după ` 
multiplicarea primară în țesutul limfatic din intestin se elimină ΄ 
prin fecale gi, totodată, prin viremie, infectează metastatic alte κ 
` organe sau țesuturi (muşchi striat, cord, meninge, SNC, ficat) gi de. 

aceea se asociază gi cu boala de sistem cu expresii clinice foarte 
, dáferite gi de gravitate variabilă (ex., enterovirusuri, virusul he- - 
> patitei A), cele mai grave fiind manifestările neurologice. 

X 3 i i Bai - 

^ Virusurile ajunse în sînge (viremie) se localizează în SNC - 
ugor 18 organisme imature decît 18 adulte, pentru cá; (1) viremia - 
este mai persistentă (datorită producţiei mai bogată de virus în 8e- | 
diile primare de infecţie din intestin ei capacitátii mai bigis | 
apărării din „prima linie"); (ii) virusul traversează mai uer ο 
țiunea sfnge-creier la copii, deoarece membrana bazală ο... v. 
tire; (114) datorită dimensiunilor mici, Dicarnaviusur it, : ios 
spre deosebire de herpes, rujeolă, nu multiplică în pereg p» aia 
lor sau fn celule gliale) pot scăpa controlului gi invada l 
multiplică abundent în neuroni. | 

a) Clasificare . | Uv "Pe 
Yirusurile principale cu asemenea caracteristici aparţin pres 

^o *esrelor familii:  . | | Macs | 
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(4) Asociate cu gaStroenteriti: fam.Reoviridae cu genurile 
Reovirus gi Rotavirus, fam.Caliciviridae cu genul Calcivirus 18 care 
Be atagează gi agentul Norwalk gi alte virusuri. 

(11) Asociate cu gastroenterită gi boală de sistem: fom. Pico- | 
navirídae cu genurile Enterovirus gi Aphtovirus gi la care se atagea- 
ză virusul hepatitei A (rscunoscut, deocamdată, ca enterovirus Ἴθι | 

b) Proprietăţi. Virioni 


Enterovirusurile (vezi c&p.42 gi 55.2.4) sînt vibusuni mici. cu 
dien.20-50 nm, nefnvelite, capsidă icosaedrică gi genom ARN apozitiy" 
(vezi cap.55), rezistente la pHz5 (spre deosebire de rhinovirusuri) | 
81 18 eter, multiplică în ο κε cu formare de incluzíi paracris- 
taline., | p 
Calcivirusurile au proprietăți similare: diam. 57 nm, nu au în- 
velig, nu conţin lipid, genomul este o singură moleculă ARN infeeţi- 
ος însă, spre deosebire de προ au un singur μα ρα structu- | P 
ral major. Ἢ 
Reoviridae au virion. cu dublă capsidk 3 1cosnearic, -68-8o nm, 
fără înveliş, rezistă la acid gi eter gi posed ARN-polinerază - 
4RN-üependenti, Genomul constă din ARN dublu spiral, gale, 
repartizat în 10-12 piese (18 rotavirus,11). . 
Sinteza gi maturarea au loc in citoplasmă | unde formează ineln- 


zii paracristaline. 


55,1. INFECTII CU e Ld USUBI | 


Genul Enterovirus are n de —! drei în 3 ο... $ 


Δ 


mne ΜῈ 0B; ... 
oliovirus, cu trei [ serotipuri: is e px 5; 


- coxsackie, subgrup 41-24 si subgrup B1-6; A ΚΩ vr » 
| - echovirus, eu serotipurile 1-54, s v 4 pd oS , 
38 care se adaugă: Ms ο 2 σι 
=- enterovirus 68-71 ai. pe Jista de Are M 
- enterovirus 72 = virusul hepatitei A. | 
l (Pentru considerente clinice, epidemio) ogice gi de laborator, © 
în acest capitol, după hepatita A, 89 tratează si virusul hepatitei 
tip B, încă neclasificat taxonomic), 
55.1.1. Boli cauzate de enterovirusuri | 
Mare parte din infecţii rămîn limitate 18 tractul Wa m gi 
sînt asimptonatice ori se fnsoyjesc de gastroenterită. O.parte însă 


determină o boală febrilă - probabil legat de viremie - uneori îns0- 
/giti de exantem. Relativ puţine ajung să determine meningite; 
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invazia SNC este o complicatie 81 mai rară. Incă gi M rară est 
dezvoltarea de paralizii evaluate 1a aproximativ 1 din 100 κάνατε 


(vezi tabelul 55.1). In sinâroanele neurologice cauzate de enterovi- 
rus, boala are un curs bifazice, kg 


Tabel 55-1: Boli prin enterovirusuri 


Boala ΗΡΑ gat | Polio- Coxsacki et penc 
dh l virus . grup A grup B E virus. 
Poliomielit SUM MR +P *. n E. 
Meningită agepticá E a : 08 Ho, ^B ΣΝ Ἐ 
„Boală febrilă ο πο μμ ώς 
Faringita veziculară (sau, = —  ... Ἢ ὡς ER 
Se Stomatita veziculară cu exantem - Cp ez e tra ii ϱ 3 
^ ΛΑ] βία epidemică (sau boala pepe db 
^... din Bornholm; pleurodinia ur M ^ | 
^, epidenick) iare lul EE T mâl e Red ich Ns 
(0. Mieeardith gi pericerditi 6 ue fog με CERTO 
„Boală respiratorie | AA νο. i ο δα 
~ (agripa de vară") ^ — z - I κ 
Gastreenteropatie ην. ο. | 
.. .(Q,díareea de vară") z ιν ΑΣ S M 2 
ον ντ ντ e i i t i a --------------πτΞ-Ξ--------Ξ : 


= 
# Coxsackie este un orăgel lîngă New-York unde acest virus 8 
fost izolat prima dată. a | ES 
Enteric, citopatic, (h)uman, orfan (initial încă nu se reu- .. 
Ὃ gise individualizarea sindroanelor clinice cauzate). E p 

` P zQCel mai paralitogen este poliovirus tip l. . 


R =asociată uneori cu exantem = febră enterovirală exantematoasă. 


| Cele trei tipuri distincte de poliovirus cauzează o boală iden-. 
E . tic. ps PEE E m | 
poliomielita acută este inflamayia coarneler anterioare ale mă- 
£ . &uveí spinale urmată de vinüecare sau, datorită leziunilor severe 8 
neuronilor motori periferici, urmat de paralizie flască definitivă 


în special a membrelor inferioare = poliomielită acută paralitică. - 
Rareori are loc invazia trunchiului cerebral cauzind peliomie- ` 


lita acută bulbară paralitică. ο 
Meningita aseptică: febră, cefalee, redoarea cefei şi spatelui, 

limfocitozá rahidiană, prognostic bun, rareori sechele neurolegire. — 

Survine epidemic cu echovirus tip 9 (dar gi 4, 6, 30), poliovirus - 

(în populaţii pevaceinate), coxsackie AT, A9, B5). : 

ca Par ta veziculară: erupție dureroasă constínd din eriten 

şi leziuni papulare cenugii pe faringe şi palat (rareori pe limbă) 

care devin veziculare gi se rup, dfnd ulcere; cu vărsături, dureri 
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abüeminale gi fn menbre, mai ales 
8, lo şi 22, rar B. ᾿ 

Stomatita vezicularăy σα exanten; 
clusiv pe limb) 81 în plus eruptie 
pe palme gi tălpi dată de coxsackie 
de AA, LP 9 gi 10. 


enm ασ inflamajia nugchi 10 ώς şi abdoni- 
; 8 membrelor superioare gi inferioare, însoţită de dureri mari, 
spasm diefragmatic, Ínyepenirea cefei gi spatelui, gastroenterită, 
toate de severitate variabilă, Agenyi: cexzsackie Bl - B6. P edP 
os ocardita și/sau cardita acută; inflamație cauzată de in 
fecgii Cu coxsackie B, de obicei 1a bărbaţi adulţi dar gi 1a magari. j i 
gi copii. Uneori determină. miocardiopatie cronică, pericarditk con- ' 
strictivă, valvulită iar infecyiile intrauterine sau la nou-născut 
(vezi cáp. 48. 5) prezintă risc τς, si respectiv mortalitate na- / 
$é prin encefal omiocaraită, | | 
| A genjunctivita hemoragici acută enterovirală: o conjunetivi tă 
acută, severă, cu hemoragii subconjunctivale, însoţită frecvent de 
implicarea corneei gi ocazional de radiculomielopatie, cauzată de en- 
| &erovirus TO gi de e variantă a geresckie A 24. (Echipajul. Apollo ΣΣ... 
a maid boala, epidemic). ` | 
 pebka aftoagă. Este o boală a bovideelor cauzată de virusuri 
din genul Aphtovirus, rareori. transmisă la om cauzfndu-i de ja ο 
boală fobrilă ugoară cu erupții vezículare în gură ptná la o boală 
deveră cu vezicule care. wicereask 1 ta lungul tractului alimentar. 


τν copii, erasprin eozsackie as, 


prezintă leziuni : în oră (in- 
veziculară pe piele, în special 
A6 şi enterovirus n, mai rar E 


| λα Diagnostic de 4aberát &. 
“Prod e patologice: materii pecaie, , exsudat iii a, ὧν z ^ 


(util ... unele echovirusuri), se ínoculeaz pe culturi de οὐαὶ» A 
(rinichi de maimuţă) şi ss observă pentru apariţia efectului citopa- 
tic; Identificarea se face prin seroneutralizare eu | amestecuri de 
sérufí imune de refarinjÉ după schema LEM, Ἢ 

Dacă se suspectessl iafsejia cu Qoxs&ckie, poduaul se inocu- 
Leasă inteapari tones je gogiedi-sugarit: virusurile grup A produc o 
paralizie fisscă (prin pioritá) iar cele de grup B o paralizie spas- 
tăcă gi tremurüturi (prin leziüni seretrat ο). Virusurile gup B 
cresc şi fü éeuituri de eelale. | | 

Semnifiesiie: pemonstrere&.prezehyei enterovirusului în sato- 
ri$ fecale nu este e dovadă că virusul izolat este gi cauza simpto- 
melor presentate 4e bolnav. Centirwas en ρε ο ον πετά S 
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d veris astral ui anticerpiler seriei. specifici ey. de Vinul. izolat, 
E Seroăiagnosticul (eu anti gene cunoscute) este Aapracticabit âa- 
E ΠΠ numărului mare de enterovirusuri. 
E τ. 55. yaccinuri (vezi gi 49. 5). P^ m 
κ; ^ aţă de du iin aia (cele » mai peralitegeme) există două u- 
- mei de vaccin: 
b : a). Vaccinul SABIN Xig-ateiet. eu 1 tulpini « ae aerotipiri 1, 2. a 
9$. lipsite de κλπ αύρα, Pe culturi „primare: de ri- 
R Sage de: maimuţă, — 
à PAS  Se.dÉ în trei dose. pe cale oral; /detériinl à Beroconversie gi 
E * preteeste bună de jung durată. Copiii vaceinegi sint Prena 
E onie contacţii suscéptibili (seronegativi). ` ORAT S n i 
gb» | Utilizarea sistematică a “vaccinului a ως scăderea era- ; 
| ἐκ a polionielitei. paralitice si. EL dice LI ο βοσκή Las 
= Mevirusuril or . '„sălbatece", v9 T 
i: Ν Cou) Vaceinul: SALK . inactivat. LE cele reb | poliovirosuri, 
„inactivate cu formaldehidë. E 
S^ ο ΒΦ administrează. subcutanat în trei dozei Conteră. i ο o protecție 
Taea τ. de poliomielita paralitică. Nu. induce. imunitate rae 
--ᾱᾱ (intestin). Bate din ce în ce mai paţin folosit. dm » 
ἜΣ : In prezent se fac eforturi pentru. obpinenea- de vaccinuri eu 
îi oigepeptide sintetice sau biesintetice. avs mds DE EE 


75 € Descrieti structura gi clasifica i familia pum ornaviridae. 
^4 Ctte enterovirusuri αμ gi ce fel de boli cauzeaza? 
, 9 Ce este poliomielita acut paralitică gi cum ajunge virusul 


e εαν fn SNC? H 
A 7. In ce conăiţii Suc poate fi protejat fată de atacul viral? 
1-9 Qe enterovirusuri pot infecta nou-născu ul, cu.ce MTM EOS 
n —— v7. ’ Κα οἱ cum poate fi protejat? . - | | 
p Vat AS * e stiri desire vaccinurile a vaccinarea antipatie? TM 


55. 2. INFECTII CU VIRUSURILE: HEPATITICE - E i | 
Quprind hepatita A, hepatita B gi „hepatita nici a-niei B" 
- , temporar aplicat hepati telor considerate a f tet de origi- 
. me ^ Hepatitele virale - " 
3 τς id pdl A; rezultă din infecția cu entere 77 72 X 
: (virusul hepatitei tip A: VHA), este aproape întotdeauna εν. AUN 
29 evoluție bi fazică autolinitantă gi nu progresează git x Tiu 
nică, Cel puţin 1/2 din cazuri fac febră însă rareori ^ μα. 
ml, nivelul transaminazel glutamic-oxalacetică (10ο), : ; spor- : 
sei alcaline.. e nivelul de ΤΕΝ în ser sint erescote- Survin | 
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die sau epidenic, după 9 incubație de cca 50 de zile. Transmisia es- 
te fecal-orală; eventual prin alimente (lapte) sau apa contaminată, 
sau consum de stridii ori melci proveniţi din ape poluate. Foarte 
rar prin tr&nsfuzie, Uneori se fnsofeste gi de manifestări extrahe- 
patice în special la copii gi tineri, în condiții d 

e igienă tă 
(vezi tabel 55-2). . .  . .- x TE 


înainte de boală 


ιν --΄------------.---.-''.”; 
Caracteristici Hepatita A . Hepatita B - 

Incubajie (zile). O 15-40 15-210 (60-90) ^ 

Surse de infecţie . fecal-oral sîngele gi fecals ` 

' Ἷ i ts . pst. oral. ey "5 
„Gazde receptive - . omul gi unele omul gi unele ^J ; 
primate primate . : E 

Sezon | toamna gi iarna tot anul | 

virste afectate mai ales copii toate vîrstele | » 

Ieter mai ales la mai ales la O | l 
| rh adulţi adulţi E 

Virus în aînge 2-5 săptămîni cîteva săptăatni 


. Virus în fecale : 


Virusul 
Diagnostic 


(ii) Hepatita virală B este cauzată de infecyia cu virusul tip E 


înainte de boală 
pînă la l-2 săpt. 
după vindecare. 


' de boală pînă 18 


l-2 săpt. după . 


pînă 18 luni sau Ἢ 
ani după vindecare -. 


rareori prezent 
sau prezent în 
cantităţi foarte 


vindecare mici - 
ARN; diam.27 nm ADN; diam 42 mo è 
teste funcţii teste funcy.hepati- 
.. hepatice, nivel - ce, prezența AZHBS 
Ig i |. 1n singe 2d 
în experimentare eficiente 
πμ νο ο ο κακιά e 


B: VHB, încă neclasificat, cu genom ADN gi structură particulară; 
boala este de obicei acută însă într-o proporţie redusă din cazuri . 


infecția devine persistentă (0,1 - 0,55 purtători) . 
Febra este redusă ori lipsegte, nivelul seric 


IgM mercat cres- 


cută. Survine sporadic sau ca izbucniri cu sursă comună ca urmare 8 


transmisiei prin înoculări parenterale (transfuzii, hemodializÉ, se- | 
ringi gi ace contaminate etc.) sau (mai ales) multifactorial nepa- 
renteralá (transcutan, transmucoase gi orală) ca urmare a contactu 
lui intim între donator infectat gi receptor susceptibil (ex., trans- 
aisia sexuală gi mamă-făt), posibilă deoarece virusul Ba fost găsit 
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în fecale, urină, salivă, secretii vaginale, lichidul seminal gi în 
lapte. De aceea, hepatita B este mai răspîndită în condiții de aglo- 
merare gi proastă igienă. In Africa a fost demonstrată gi transmisia 
prin artropode hematofage. s i Ὅν 
5% - 20% din bolnavii infectați de VHB fac hepatită cronică ac- 
tivă care evoluează spre ciroză hepatică gi cancer primitiv de ficat, 
Virusul hepatitei B (VHB) este o particulă complexi cu diam. 
42 nm (particula Dane) conţintnd un miez de 28 nm inclus într-un în- 
velig lipoproteinic cu grosimea de 7 nm. In miez se află o moleculă 
de ADN bicatenar (ο spiră de lungime fixă gi a doua spiră mai scur- 
tă gi de lungime variabilă) gi o ADN polimerază - ADN dependentă. 

e | In serul persoanelor infectate cu VHB se pot evidentia trei | 
entităţi morfologice disctincte: (i) foarte numeroase particule pleo- 
morfe sferice cu diam 22 nm (concentr.1012 particule/n1), (ii) forme 

g tubulare sau filamentoase de lungimi variate însă cu diametru simi- 

lar gi (411) particule Dane (VHB complet, infecțios). Toate cele 

`. trei forme poartă antigen HB de suprafaţă (AgHBs) iar numai particu- 

la Dene (VHB complet) are încă două antigene: antigenul HB central 
(AgHBc) gi antigenul e (enzima?), AgHBe. | 
Răspunsul imun faţă de VHB se materializează în apariţia de 
anticorpi faţă de cele trei antigene, gi anume: anti-HBs, anti-HBc, 
anti-HBe, cu semnificaţie diagnostic gi prognostică diferită (vezi 
mai jos). ᾿ Ἢ | 
(iii) Hepatita nonA-nonB (NANB)constituie în prezent cea mi - 
mare parte (90% în S.U.A.) din hepatitele posttransfuzionale gi es- 
'te cauzată de alti (probabil doi) agenţi infectiogi decît VHA ori 

"a,  VHB. Unul dintre aceştia a fost transmis la cimpanzeu prin inocula- 

re de plasmă de 18 bolnav gi are diam.27 nm (microgcopie electroni- 

că), Peste 50% din bolnavii infectați prin transfuzie fac hepatită 
 eronicÉ evolufnd spre ciroză hepatică gi, posibil, carcinom hepato- 
celular, In India gi ţări învecinate a fost identificat un al trei- 
lea virus cauzînd o hepatită NANB epidenică, de transmisie hidrică, 
fecal-orală, 

| (àv) Virusul delta este virus hepatotrop mic ARN defectiv (nu . 

8e poate replica pînă la capăt în baza genomului propriu), de aceea,. 
este întru totul depenâent de VHB pentru replicarea materialelor 
μμ astfel se maturează gi devine capabil să infecteze ori- 
zontal alte celule, Prin suprainfectarea celulelor infectate cu . 


VEB, virusul delta agravează ħepatita B. 


CE Scanned with OKEN Scanner 


- 436 - 


A Suedia, peste 50% din narcomani AgHBs pozitivi au anticorpi. 
faţă de agentul delta. Rezervorul de virus delta sînt persoanele in- 
fectate cu VEB. d, ον | at 


55.2.2. Diagnostic de laborator | | | 
“In lipsa gazelor de laborator, diagnosticul etiologic al unei 


hepatite acute (stabilit pe baza criteriilor clinice gi testelor bio- B 
chimice de funcţie hepatică) se poate efectua prin reacţii serologice 
(preferabil de mare sensibilitate, RIA sau ELISA). Semnificație: . 

„ prezența de anticorpi IgM anti-VHA = hepatita A, infecţie 


| recentă;  . | l 
2 prezenta de AgHBS gi de anti-HBe = hepatită B în curs sau | 
| .recentá; Ἢ 2 
- prezenţa de AgHBS gi AgHBe = hepatită B activă foarte infec- 
ţioasă; | : e să 
- prezenţa de anti-HBs gi ani-HBe = infecţie cu VHB trecută; l , 


- absenţa IgM anti-VHA, absent AgHBs = hepatită NANB. 
55.2.5. Profilaxia cu vaccin ΜΝ! An 
| Infecția VHB poate fi controlată prin imunizare în special 18 
copii în arii endenice. rà | 
| Componenta virală care induce anticorpul protector este AgHBS; 
Aegi există variante geografice, posedă un antigen comun: antigen a. 
Vaccinul de primă generaţie (AgHBa purificat din plasmă umană | 
pozitivă) este eficient, însă costul foarte ridicat 11 face prohibi- 


tiv. 


Vaccinuri de a doua generaţie (AgHBs obţinut prin expresia ge- 
nei virale în celule eucariote sau bacterii; vezi 49.5) sînt mai 
ieftine gi deschid perspectiva controlului hepatitei B gi implicit 
a complicagiilor (hepatita cronică gi carcinonul hepatocelular). 
Controlul donatorilor de sînge cu teste sensibile pentru AgHBPS, z 
evitarea utilizării de seringi gi ace contaminate etc. sînt măsuri 
utile pentru reducerea substanţială a incidenţei hepatitei B. 
Vaccinul contra hepatitei A este agteptat în viitorul apropi- 
at. Pînă atunci, măsurile de control ale transmisiei fecal-orale 
s-au demonstrat a fi deosebit de eficiente. 
€ lenţionaţi cîteva virusuri hepatotrope, structura lor, boli 
cauzate gi căi de contaminare.  . l 


.€ Comparaţi între ele hepatita A gi hepatita B. 
€ Enumersji modalităţile de diagnostic de laborator al hepa- 


titelor virale. 
€ Ce este vaceinul contra hepatitei B? 
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6. INEBCTII VIRALE, TR NERVOS CENTRAL 


= τς 3 
ΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞ 


Invazia SNC este ο complicatie severă gi.nu: neobignuiti a in- 
fecţiei cu relativ multe virusuri, Leziunile 1Η SNC se datoresc mul- 
tiplicării virusului în celule cu producere de alterări gi disfunc- 
ţii care generează semne gi simptome neurologice, variate în funcție 
de sediul leziunilor. Răspunsul imun al pazdei (reacţii antigen-anti- 
corp, inflamaţia) în incinta SNC are, de asemenea, un rol în produce- 
. rea leziunilor, în unele cazuri mai important decît multiplicarea yi- 
. ralÁ sau chiar acela de cauză unică cau cap. γόμα 


| spre exemplu, 
encefalomielita post-infecţioasă, 


Wajoritatea virusurilor invadează SNC metastatic pe cale san- 
guină ca de pildă enterovirusuri (vezi mai sus, 552); arbovirusuri; 
altele, ca de exemplu, virusul rabic, ajunge în SNC pe cale neurona- ΄ 
1ă difuzând centripet în lungul nervilor periferici. 

„ Prezenţa. virusului în SNC nu este urmată întotdeauna de boală 


neurologică: în rujeolă gi parotiditàk epidemic, deseori cus 3 
„SNC este asimptomatick. | 


56.1. ASPECTE PATOGENETICE SI CLINICE - | t 

Bolile neurologice de cauză virală pot fi fnplirgite din i: 
de vedere patogenetic (vezi cap.48.5) în (vezi tabel 56-1): 

.' B) boli virale acute ale SNC, rezultat al invaziei directe gi - 
 multiplicárii virusului în SNC exprimate clinic sub aspect de menin- : 
gith acută virală sau encefalită acută virală; | 

b) boli subacute ale SNC survenind consecutiv unei infecţii 

virale acute (sau a anumite vaccinuri), fără virus demonstrabil în 6 
SNC, rezultat probabil al răspunsului imun anormal al gazdei la in- . 
fecyie, exprimat clinic sub aspect de encefalomielit&á virală post- 
infecțioasă (poate gi acută diseminati); 

c) boli virale lente a SNC (vezi tabel 56-4), rezultat al in- 
fectiei persistente a SNC cu virus convenţional (PESS; LEMP) sau edi | 
prioni (Kuru, Creutzfeldt-Jakob). 

Majoritatea virusurilor implicate în boală neurologică (vezi 
tabel 56-1) au fost deja prezentate în capitolele precedente; de 
aceea, în cele ce urmează, se expun ‘cîteva date despre arbovirusuri. 


56.2, ARBOVIRUSURI SI NIRUSURI TRANSMISE DE ROZATOARE 


56.2.1. Clasificare | 
In 1982, Catalogul ARTES al erbovirusurilor fnsuma 


ον δὲ. inari din care peste 100 pot da infecţii clinice si 
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Tabel 56-1: Infecţii virale acute ale SNC 


ΞΞ------κεξκεΞ-Ξ-Ξ---------------------------------------- ιν στ 
-ΞΞΞ----------- 
Boala meningită poliomielit% encefalo- ᾿ | 
„ (aseptică)  encefalită —. poo dich - mielită post- 
Pato invazi tastati ! feep ionsă 
| geneza: invazie metastatică” gi multiplicare în SNC. 
origine: tractul tractul tractul fier T 
„intestinal intestinal . intestinal în SNC; - 
5 V pia sau înţepătura | τ 
| inge ertropodului .- «mecanism imu- 
| | vector "anm | | nopetologie 
————————————————————————auto-imun __ 
| νο bi 7 ^' eoBrnele - | 
Sediul anteri pet 
leziunilor: néninge μος, ^. ale năăuvei „Creier 
spinării p 
inflamaţia leziuni dis- leziuni- .infiltrayii 
Caracterele meningelor; ΄ tructive în _Gistructive P ese poetă 
leziunilor celule în 8Substahta .a neuroni- cu limfo-mo- 
„LCR (limfo- cenugie; le- lor motori | nocite; 
cite) | zarea neuro- . periferici; «proliferarea 
| nilor - “meningită microglială; 
____„demielini zare 


. 
=== mom 


-— „rujeolă 


Au" echo (4,6, . i 
 Virueumi 30); "herpes 4, Ροϊ1ο 1,2,5 „gripă 
| A arbovirustt (coxsackie A) e eoe 
ool Fa .coxsackie B | ο ο 
ο "PHbie .varicelá 
5 i n ^vaceinia : 
»Β :;. vaccin rabic 


m Termenul metastatic este folosit cu intenția de a indica difu- 


ale hematogená (viremie) 


zia pe cale 
re (origine) la SNC. 


Termenul arbovirus, 
(virus transmis de artropod 


+4) 


de la sediul infecţiei prima- 


abreviaţie de la „arthropod borne virus" 
“are semi?icaţie epidemiologicá 


Bi gi ecologică (nu taxonomică) gi se referă la virusuri care 


Bun tă plâcă în artropod gi sînt transmise la vertebrate prin 
muşcătura acestui artropod. Arbovirusuri sînt mul te virusuri 
aparținînd la familii taxonomic diferite (vezi mai jos). 


Cui, choriomeningita limfocitară (genul Arenavirus). 


sublinice la om. Ecologic constituie focare naturale cu ε distribu- 
tie geografică variabilă, delimitată de ariile unde se află gazdele 
vertebrate (mamifere mici, păsări) gi nevertebrate sensibile precun 
gi insectele vectoare specifice, Virusul este transmis la om, de re- 


gulă, prin înţepătura artropodului vector hematofag (ţînţar, 


flebotomi). 


căpuşă, 


Nirusurile aparţin la următoarele familii principale: 
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a) Togaviridae, cu două genuri; 

(1) Alphavirus (28 de membri), genom ARN monozpiral infec- 
£io8, incapsidat gi plasat într-un invelig lipoproteic dotat cu două 
glicoproteine (peplomere); diam.7o nm. Replică în citoplasnă gi se ma- 
turează prin înmugurire în membrana citoplasmică. Specia tip: viru- 
sul Sindbis.. Cuprind agenţii 

ela,de vest, de est e'c. 


(11) Fisvivirus (65 de membri), genom ARN monocaternar infec- 
1408 incapsidat, învelit gi cu o singură peplomeră; diam. 40-50 nm. 
Replică în citoplasmă gi ,fnmuguregte" prir. reticulul endoplasmic. 

Specia tip: virusul febrei galbene. Cuprind agenţii febrei he- 
moragice Denga, encefalitei japoneze, encefalitei de căpuşă central- 
europene etc. .. ; 

b) Bunyaviridae (158 de membri grupaţi în 4 genuri), diam.9o - 
loo nm, genom ARN monocatenar neinfectios învelit prin înmugurire în 
aparatul Golgi. Cuprinde agenţii febrei hemoragice de Crimee :-Congo, 
febrei pappataci (flobotomicá), encefalitei de California etc. 

c) Reoviridae, genul Orbivirus (121 membri), diam.70 nm, genom 
ARN bicatenar divizat în lo segmente, replică în citoplasmă, neînve- 
lit, eliberat prin 1128 celulară, dă în, TA 

/. Cuprinde agenţii febrei de căpuge din Colorado, virusurile 
Kemerovo, Tribeč etc. (izolate fn U.R.S.S., Cehoslovacia, România). 

d) Rhabdoviridae (52 de membri grupaţi în două genuri Lyssa- 
yirus gi Vesiculovirus). Virionul are formă de glonţ, genom ARN mo- 
” nocatenar infecțios, capsidă helicală învelită prin fnmugurire 1a 
membrana citoplasmatică, Cuprinde virusul rabiei, virusul stomatitei 
veziculare g.8. ο 7E : | | 
4 e) Arenaviridae (11 membri) transmise de rozătoare sau lilieci. 
Au genom ARN monocatenar repartizat în două segmente inegale; virio- 
nul este învelit la membrana citoplasmică. à 

Cuprinde virusul choriomeningitei limfocitare, agenţii febrei 
de Lassa, febrei hemoragice Junin, Machupo etc. 

f) Piloviridae cu doi membri: virusurile Marburg şi Ebola; 
sînt particule filamentoase lungi de 790-970 nm, dian.89 nM, quen : 
ARN monocatenar, simetrie helicală, învelit în membrana citoplasnică. 

Cele mei importante în ordinea gravitüyii gi i ioi be cp 
grafice sînt: virusul febrei galbene, virusurile denga 1-4, 8 

ile Marburg, Lassa, Ebola, 
brei hemoragice de Crimeea-Congo, virusur viginti ratem" 
encefalitelor de căpuşe (central-europene, ied 


encefalomielitelor aquine de Venezu- 
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japoneze, encefalitei ecvine de Venezuela, de Saint-Louis, encefali- 
telor ecvine de est gi de vest, virusul vest-Ni] şi: Hantaan, 
56.2.2.: Clinică ; 
| Infecyiile cu arbovirusuri pet fi "astaptonatioó- 88u Pens ta- 
blouri clinice variate (vezi tabelele 26-2 si 56-5) gi anume: 
„= febră nedeterminată; κ 
- febră denga şi boala fetrilk generalizată; 
= meningo-encefalitez - | ; 
- encefalite; 
- febre hemoragice; - MP 
- febre hemoragice cu sinârom renal. 7 
| Patogenia este dominată de existenţa unei virenii importantă $ 
gi de lungă durstk. 
In febrele hemor ice, hemoragia se datorează: 18 multipli fac- 
tori (a căror importanţă relativă variază de la o boală la alta): — e 
trombocitopenie, tulburări de coagulare, activarea sistemului de co- 
agulare intrinsec (ceea ce duce 18 grade variate de opaga intra- 
"c diseminat, CID). gi vasculopatie, .- P 
 Cregterea permeabilităţii vasculare duce 18 extravazarea pro- 
teinelor plasmatice, apei. gi electroliţilor şi astfel 18 goc hipovo- 
lemic şi hemoconcentr&re (denga hemoragică; enga cu sinâron de §0c). 
-Activarea masivă a sistemului complement (cu eliberare de 078, 
C58). joacá rolul important în :producerea leziunilor parenchinatoase 
diseminste din fibrele hemoragice, legat de producerea răspunsului 


imun anamnestic. Astfel, boala denga. poate fi dată de 4- serotipuri , 
diferite de virus dar hemoragia nu are loc niciodată în infecția pri- 
mară ci numai în. infecțiile subsecvente cu: alte serotipuri de virus, " 


antigenic înrudite cu “primul infectant (anticorpii anamnestici for- 
mează rapid cantităţi pari de κο imune cu virusul multiplicat 


în infecția recentă) , 


56.2.5. Diagnostic (vezi a cap. 50). 
(4) Metodele clasice rezidă în izolarea EAT din sînge 
prin inoculare intracerebral 18 go&rece sugar gi serodiagnostic 


prin reacţii de neutralizare, fixare de complement sau inhibarea 


hemaglutininei. 
(NotÉ: virusurile encefalitelor gi febrelor gera 81nt 


extrem de infecțioase, de aceea, produsele de inoculat, animalele 
gi culturile de celule infectate se manipulează în laboratoare spe- 
cializate dotate cu bioizolatoere). . 
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Tabel 56-2: Caractere clinice gi epidemiologi 


arbovirale importante - ce a unor encefalite . 
pna————————Ó—— Hát: -------- : 
. nt Pi... 
Boala. .  Penilie/ ViTate κ Letalitate v iba Distri 
| af { '^"Pinaparente buți e 
Gen ectate * a ante / geografică 
Encefalomielita sugar | 
ecviná T/A sa 885 4 America de 
cvin $ est i adulți pam 26e To o Nord, Jamaica, 
| Dominica, . 


Trinidad 
Encefalonielita mici Ἢ ἑ 
ecvină de vest T/A copii pari ! - T ^en ο 3 


ein 0 ripis ; Te 25 1 debó 
ecvină de T/A O copii `. : iL: America ce 
Venezuela copii mapi 20:70 1000:1 Sud gi Centra- 
exas 
Encefalita de ^o eddy - ^... 400:1 America de 
Saint-Louis  . T/F bătrini i J= i9: 85:1 Nord, Jamaica 


Encefelita P i (| . eopii | 500:1. Asia, Insule 
japoneză | T/F adulţi . „3907 40 95:1 ^ în Pacific 
ii a de 7 ος { frecvent 
puge (Buropa; T „toate 20- 25 U.R. S.S. 
d | ; . ânaparentez o , 


c 
Extrem-orient : pa 


Encefalita din -© 500:1 Australia 
Valea Murray | T/F toate 20- 20 : 1000:1 Noua Guinee 


Velea Murray ο de 


Encefalita de Bunya- copii EEUU frecvent America de. 
California virus . - p . -4  4naparente Nord 


man en on u a» a a = ---- a n amo a 
=== τττττοοττττπαπάπί === 


| (i1) Metodele rapide se impun a fi folosite avínd în vedere 
criterii terapeutice şi profilactice. Constau în: 

- detecția antigenului în produs patologic prin imuno- 
` uuorescenţă ori metode imunoenzimatice (cu anticorpi monoclonali 
marcați) sau a acizilor nucleici prin hibridare moleculară (imuno- 
hue - detecția anticorpilor Ig specifici. 


56.2.4. Vaccinuri xen Ead ETE 
| Febra galbenă beneficiază în prezent de un vaccin-viu 6 


ent reprezentat de tulpina 17D atenuată prin treceri succesive pe 
embrioni de găină. | bu 


4 


CE Scanned with OKEN Scanner 


- 502 - 


incuba- hemo- hepa-pn | κ΄ 
debut p&-pneumo- ence „nefrită Letali- 


Boala ' 

oal vie(zile) ragii tită nie falit tais $ 
Febra galbenă 5 - Ἱ A TPP. ου + - ++ 10-30 
Febra hemoragică de - | E | urn 

Crimeea-Congo 4-- 8 A 4 +tt ^ + : 05-20 

Boala cu virus | | E | 

Marburg | 5-15 A/I 4 434 +4 +. | - 20050 

Boala cu virus  — "s | 

Ebola 5-16 A/I 411 tt 6€ * 60-85 

Febra din valea quise ar disi κκ, | | 

Bift — 5. Ὁ Ec tt t, 4-6 ο 50-50 

Denga 5-8 A "hr + 2-10 d 
Febra hemoragică cu E 

sinâron renal lo -35 I + 3 + + + 5-10 

Febra hemoragică | | £A | z e 
„cu virus Junin | 7-14 I rc *t * 1-15 

„cu virus Machup | 7-14 I ++ £t + ++ + . 15-30 

Febra de Lassa . 6-12 I + Hte M4 + + 10-25 

Pebra hemoragică | | 

áe Omsk 5 -10 A + + 4 4-6 2-5 
ε-----------ᾱᾱᾱπε---------------ᾱ----------------κ-κεακεκεεεΕΕεΕΕΕΕΕΓΓΓΓ 


A = debut acut. 1 = debut însidios | JN ως 
NOTE: Febra galbenă este prezentă în Africa subsahariană. (15°N-10°S) 
erica de Sud ecuatorială (Brazilia, Bolivia). Este ținută 


sub control prin vaccinare. : 
d survine în valuri epidemice mari în Africa occidentală, 
erica de Sud gi Centrală gi sub forma hemoragică în Asia de 
gud-est (Vietnam, Tailanda, Birmania) inclusiv Indis, Srilenka. 4 
izbucniri cu virus Crimeea-Congo sînt semnalate în U.R.S8.8., Ἢ 
garia, en jleciu istan, Iran, Irak), Africa ; 
(Bei pt, Sudan, Kenya, Senegal, Nigeria), Extremul orient (Co- - 9 
? B. 


ré68, China, Japonia). ᾿ 
zo-nefrita epidemică) 


Febra hemoragică cu sinâron renal (nefro 
are 0 utie similară cu v. imeea-Congo inclusiv în 


Scandinavia. Mentul cauzal este virusul Hantaan (familia 
viridae. | | 
Tate Ii cu virusuri Junin gi Machupo Se descriu în Argentina: 
Belivis, Tar acele cu vírus Rift in África subsahariană, în 
Infecţii giam Marburg au survenit în 1967 în R.F.Geşi 
ugoslavia in labora pare unde se efectuau culturi de celule 
ren&le din maimuțe importate din Uganda, La fel, în Africa de 
4, Zimbs Keny&. | ; ET 
Fpilenii pir nec ος virus Ebola (mortalitate 60-902) au izbuc- 
nit în 1976 în Sudan $ gi din nou, 1n 1979, $n Kenya, 
Liberia, Zimbabwe 


Fobra 46 Lassa survine în Africa de vest 
Sierra Leone). E: e 


———— 


(Nigeria, Liberia v 
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- Se administrează populaţiei din arii endemo-epidemice pe cale 
subcutanată gi conferă o protecţie aolidă, de lungă durată, 

Vaccinuri inactivate sau vii-atenuate faţă de unele encefalite 
epidemice (encefalite ecvine americane, de căpugă, japoneză etc.) se 
aplică grupelor de populaţie în risc gi persoanelor expuse în labora- 
toare- omilexia arbovirozelor se bazează pe lupta anti-vectorială, 


6 Enumeraţi principalele boli acute ale SNC, mecanisme patoge- 
netice gi cîteva virusuri cauzatoare, | | 

Φ Ce se înţelege prin ,arbovirus"? Daţi cîteva exemple de ase- 
menea virusuri, 

ϱ enţionaţi cîteva virusuri gi mecanismul prin care determină 
fibrele hemoragice. : | i 

€ Precizaţi cîteva metode. clasice gi metode rapide de diagnos- 
tic a boli virale acute ale SNC gi a febrelor hemoragice. 


56.5. RABIA (TURBAREA SAU HIDROFOBIA) τ | 
Rabia este o formă gravă de encefalită acută, aproape invaria- 


bil fatală, cauzată de un virus care infectează în natură o mare va- 
rietate de specii animale (mai ales carnivore) transmis 18 om prin 

mugcătură sau zgtrieturi contaminate cu saliva virulentă de către un 
animal infectat (de obicei cfine, vulpe, lup, gacal, pisică, mangus- 
tă etc.; vampiri gi lilieci fructivori în America de sud gi centra- 
15; lilieci insectivori în Canada, Europa,Asia de sud-est). | 


56.5.1. Aspect clinic ' 5 | 
Incubaţia este lungă: 5-12 săptămîni, rareori mai lungă. Boala 


debutează cu stare de nervozitate gi teamă, cefalee, febră, stare de 
rău, modificări senzoriale 18 sediul muşcat, contracturi spasticea — 
mugchilor deglutiţiei 18 încercări de înghiţire duc la teama de apă 
(hidrofobie); urmează un stadiu de hiperexcitaţie (care poate lipsi) 
apoi stare de depresiune cu pareză sau paralizii urmate de delir, 
convulsii, coma gi deces prin paralizie respiratorie, Durată: 2-6 
zile. Nu are tratament. The press 

^ In ereier sînt leziuni minime totugi, în citoplasma neuronilor 


sînt prezente incluziile tipice Babe „Negri. | 


56.5.2, Virusul rabiei face parte (împreună cu virusurile Daverhago 
gi Mokola) din genul Lyssavirus, familia Rhabdoviridae. 
Virionul are formă de glonţ 180/70 nm, nucleoproteină cu ης 
trie helicală, are transcriptază virală gi capătă înveliş os i τ. 
ic conținînd peplomere prin înmugurire 18 membrana citoplasma . 
| Genomul este ARN monocatenar negativ. 
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Virusul este patogen pentru şoarece şi alte animale de labora- 
tor, cultivă fn culturi de celule (rinichi de hamster; embrion de gë- 
ină) cu formare de incluzii citoplasmice eozinofile. 

. Virionul posedă două antigene majore: unul intern τό κ αρα i 
da) gi unul de învelig (glicoproteina) comune la toate αν de 
virus, animale sau umane. 


56. 5.3 Diagnostic l . i : : ΣΤ. 
Este necesar de extremă urgenţă, 18 aril μα] suspect gi la om; 


àe rezultatul obţinut depinde conduita faţă de persoana expusă, 

Tehnicile rapide cu anticorpi conjugaţi cu fluocrom, specifici 
-— de nucleoproteina virală, permit identificarea virusului sau ^ — 
antigenelor virale în materialul suspect reprezentat de; secţiuni ; 
congelate sau amprente de creier, frotiu corneean sau ο. cuta- 
nată. 
^ — Izolarea μι din substanţa cerebrală, salivă, ασ prin 
inoculare intracerebral la goarece sugar (animalul face paralizii, 
convulsii gi- incluzii Babeg-Negri)este utilă" ponto confirmarea diag- 
nosticului. . 


` Sevodiagnoaticul la bolnav este posibil prin evide Jențierea aiti 
corpilor specifici, cu condiţia ca acesta aŭ nu fi fost vaccinat. 


56.3.4. Profilaxia. Vaccinuri 
După mugcătură (expunere), prevenirea rabiei se bazează pe: 


(4) măsuri urgente de îndepărtare fizică a virusului din plagă (ερᾶ- 


lare foarte insistentă cu apă, săpun gi apă, detergent gi apă), even- 

tual gi infiltrare sub plagă de ser hiperimun; : | ΄ 

(11) administrare de vaccin antirabic cft mai curînd după expunere, Ἢ 

δαρᾶ o schemă variabilă, în raport de gravitatea gi sediul leziunii . $ 

gi de intervalul între expunere gi prezentarea la tratament. 5 
Yaccinuri 


Pasteur în 1885 a realizat prima dată un vaccin antirabic (din 
müduve de iepure infectat cu virus rabic ,fixat", atenuat prin usca- 
re timp variat). 

Ulterior, au fost utilizate variate metode de preparare a vac- 
cinuri inactivate pentru uz uman sau viu-atenuate de uz veterinar. 

| Vaccinurile (Fermi; Semple etc.) preparate pe bază de creier 
de iepure sau de oaie virulent, inactivate prin fenol, formol, beta- 
propiolactonă etc., au dat rezultate bune însă inoculările repetate 
de vaccin sînt uneori. urmate de complicaţii neurologice alergice | 


(encefalomielită; mielită transversă Landry). ΄ 
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E UM consecinţă, frecvent se folosesc vaccinuri preparate din 
creier de şoarece sugar (ex., America latină) sau vaccinuri pate 
te, din virus cultivat În embrion de rață, 

O varietate de culturi celulare folosite pentru ui tipica 
virusului stă la baza altor vaccinuri de uz uman (sau veterinar); ce- 
lule diploide umane (WI-28; MRC-5), linia Vero (rinichi de maimuţă * 
verde africană), culturi primare de fibroblagti embrionari de găină, 
de embrion de prepeliţă japoneză, rinichi de galii de μυ, de E 
bou fetal etc. 

Inocuitatea gi eficienţa vaceinurilor noi produse tn celule di- - 
ploide umane permit gi o imunizare antirabică înainte de expunere 
prin injectare intradermicá {9. 1 πι χ 5 doze) gi rapel la Hacer 
doi ani interval, 

Pentru uz veterinar, vaceinu viu-atónust: din talpina Pury 


atenuată prin treceri. (puţine) pe embrion de găină, este cel mai uti- 
lizst deocamdată. 


Φ Ce este rabia μα pe ce căi poate fi infectat omul? 
€ Descrieţi virionul rabic gi ERN d de diagnostic de 
| laborator. 
__9 Ce este vaccinul antirabic? 


€ Care este ιο co visul în prezenţa unei | plgi euspec- 
^ tea fi contaminat cu. virus rabic? 
56.4. INFECTII VIRALE PERSISTENTE LENTE SI LATENTE ALE SNC 
Infecţiile virale persistente sînt determinate, în anumite con- 
Giţii (vezi cap.48.3),: de numeroase virusuri diferite, convenţionale . 
şi neconvenţionale, şi determină boli cronice degenerative progresive, 
dintre care, multe interesează 84 SNC. Unele virusuri multiplică timp 
9 îndelungat în organismul gazdă, fără să cauzeze o boală; cu altele, ΄ 
E „infecţii lente) răspunsul imun (producţia de anticorpi) este minim 
881 lipseşte complet. 
Caracterele principale ale infecțiilor lente sînt: 
(4) perioadă de incubație lungă (luni - ant); 


| - (îi) debut insidios, evoluţie înâelungată, progresivă lent; 
(444) instalarea unei boli grave cu afîrgit letal. 


In tabelul 5644 sînt A i dor grupe de asenenea infecţii 
persistente. | 


CE Scanned with OKEN Scanner 


'= 506 = 


Tabel 56-4: Infecşii virale persistente, lente gi latente, cu 


impiicarea SNC 


emilia —. ViruB ο ο ρα σα ο Aue i o A 
νε om degenerare sub- instabilitate Ἢ 


PRIONIY Kuru om 
acutá cerebel; posturală; 
encefalopatie ataxie, tremor 

| 8pongioasá 
Creutzfeldt- - 7 degenerare sub- demență pre ^ 
e- 
Jakob 98 acută a creieru- senilă; Etazie, 
lui gi măduvei;  spascititate, 
cortex spongios  migcări invo- 
n a a a a a e a av atei i a IO 
Scrapie oaie degenerare sub- ataxie, tremor, F 
-----------Βουϊξ cerebelară prurit sever _ 
Encefalopatia izon degenerare sub- incoordonare 
transnisibilă . acută în cortex  locomotorie; 
i gi trunchi ce- somnblenţă; » 


| | | + Tebral | cagectizare 


RETROVIRUS Visna oaie  infiltraţie şi pareză ataxică; 
capră proliferare a paraplegie 3 
SBE în SNC; Ρ 
=== > — = — — — — Mielinizare L nl- 
Maedi oaie proliferare pneumonie cro- 
mezenchimală nică progresivă; 
n nd Z 2 npumoni _ _ , dispnee BeverÉ 
Anenia anemie hemolitică | 
infecțioasă CAL  limfoproliferări, Cagectizăre, 
ἢ hiperganagl obuli- 
nemie, hepatită, 
omerul onefrită 
PARVOVIRUS Boala vizon Plasnocitoză, anemie, 4 
aleutină hi pergama- ? 
obulinenie cagectizare 
κ τν C si SV4o om demielinizare leucoencefalo- » 
PAPOYAY IRES’ Jeg 4 ri proliferarea : mielită multi- E 
i E oligodendroci- focalá progre- 
telor; astrocitozá ^ 8sivă 
Bubeola on infiltrație peri- falită 
ον οκ, noduli Lesbians: 
microgliali, |. ον. 
cerebel lezat 
R à om leziuni cerebrale 
PARAMYXOVIRUS Rujeola om resta in iube vonmposteliól 
amane gom i sclerozantă 
Si sase. 'aatroci- subacut 
toz. ον EN 
€———————— E aaa Emm É virusuri 
ionii sînt foarte rezistenți 18 agen i care inactíveaz 
d ναι ionela: formaldehida, beta-propilactona, er peri pepsina, 
ribonucleaze, dezoxiribonucleaze gi sînt termorezistenyi. 
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Kuru este o boală fatală găsită numai la membrii populației 

- din Noua Guinee, Se pare că ar fi apÉrut|la fncepatut δὸς 20 ei. 
în decurs de cinci decenii aproape jumătate din populație s-a 
stins. Transmisia bolii era legată de practicarea canibalismului 
ritual (femeile şi copiii ingerau fregmente de creier şi viscere 
ale decedatului de Kuru). Odată cu încetarea acestei practici, 
începînd din 1957, incidența bolii a scăzut rapid. Agentul se 


află în SNC 18 bolnav fn conc, de 10? unităţi infectante/ml gi a 
fost transmis experimental 18 cimpanzeu. 


.€ Enumerati caracterele infecțiilor lente ale SNC, cîteva 
boli gi cîteva grupe de virusuri cauzatoare. 
€ Ce sînt prionii gi ce boli produc? 


27. LNEECTII.VIRALE TRANSMISE SEXUAL 


| .' in general, incidenţa infecțiilor cu transmitere sexuală (N. 
gonorrhoeae, chlamydia trachomatis, gi virale) este în cregtere dato- 
rită unui complex de factori Socio-culturali, demografici, ecohomici, 
ca gi de susceptibilitate individuală gi de modificare a proprietăți- 
lor agenţilor patogeni. De ex., în S.U.A. herpesul genital a crescut 
de 10 ori în intervalul 1966-1982. | 
| Povara socio-economică reprezentată de aceste boli este enormă 
(chiar fără a socoti sinâromul imunodeficitar dobfndit). 
Pe de altă parte, infecțiile tractului genital sînt transmise 
fătului gi la nou-născut (cele virale sînt prezente la 6-8% din năs- 
cuţi vii iar cele bacteriene sistemice 18 1-2%) determinfnd un alt Ἢ 
spectru larg de morbiditate gi mortalitate, cu impact economic consi- 
derabil (vezi cap.48.4 gi 48.5). Virusurile transmisibile sexual sînt 
prezentate în tabelul PI IPEE i E 
| Majoritates virusurilor au fost expuse în capitolele preceden- 
te, de aceea, în continuare sînt prezentate cîteva date despre papil- 
lomavirus gi retrovirus VIDU. Ἢ | 


57.1. GENUL PAPILLOMAVIRUS face parte, împreună cu genul Polyoma- 
virus, din familia Papovaviridae. | 

Virionul, cu diam. 52-54 nm, este compus din ADN dublu catenar 
inclus într-o- capsidă proteică icosaedrică formată din 72 capsomere. 
Este rezistent 18 eter gi căldură. Ἢ 


Multiplicarea gi maturarea virusului în negi depinde de treap- 
ta de diferentiers si keratinizare a celulelor din μμ 
aflate în cură de proliferare (stratul bazal, stratul "d redd acid 
nepermisive gi în aceste celule intranuclear se replic Pielii (stra- 
nucleic viral: pe măsură ce sînt împinse spre suprafaya Peratinixsa- 
tul granular, stratul cornos) sau mucoasei, celulele atuPeásüni de 
ză, devin permisive şi ca urmare, virusul progen se natur : 
eliberează fn cantităţi mari. 
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Tabel 57-1: Virusuri transmise sexual 


i s carăcterele | | 
Virusul virionului „boli . complicaţii posibile 
—————————————————— 
Herpes simplex ADN + - vulvovaginită, „tipul 2 este asociat 
(tip 2 gi 1) fnvelit - cervicită, "eu carcinom invaziv 
LE | | „= penită, de col uterin; 
| | | | - uretrită .transmitere peri- 
(vezi 54.5.1 . - „(primare sau : natală la nou-născut. 
recurente 
Citomegalo- . IDN + „= infecţii " ridi în congenitală 
virus dir ~ inaparente „infecţie peri-natală 
-------- învelit (18 adult) 18 nou-născut - 
vezi epe 7 E 
Virusul l = hepatită B transmitere mamă-făt; 9 
ADN + — (virus $n secr. „ciroză hepatică; 


hepatitei 
epatitei B ¿carcinom hepato- 


; : , vaginale 
(vezi 55.2) învelit lichid seminal ^ celular . 


Adenovirus ADR. Sei epe pe A „faringoconjunctivi tă 
(tip 2, 11, 21) ..nefnvelit - cistită acută ο piscină" 


(vezi 55.2.1) hemoragică 


Poxvirus . . . ΑΣΝ molluscum E 
neclasat :- învelig contagiosun ed Ἐς 5 
(vezi 54.4) complex (ano-geni tal) | | | 


„carcinom invaziv de 


Papillomavirus  ADNt Ἢ μα fre ~ col uterin (mai ales 
(16 tipuri). ^  neînvelit ^ (vagin, penis, cu tip 16); T 
ος | anii '»  .papilom laringian 18 

| | P copilul infectat în 


cursul cy Por (se 
oate mal iza 


sinâromul imuno- „transmisie mamă-făt 


Retrovirus a = deficitar dobfn- (SIDD pediatric) 
| ο 
(VID) |. | =~ ` dit (SIDD) N, ος 


ADN+: acid dezoxiribonucleic bicatenar; Ν᾽ 
ARN-: acid ribonucleic monocatener complementar (,negativ"); 


RT:  reverstranscriptazh; ` ο ia 
VIDU: virusul imunodeficienței umane. Wet | 
Stnt foarte răspînâite: se cunosc 16 tipuri: umane gi numeroase 

tipuri 18 mamifere (unul chiar gi 18 pitigoi). (Ἢ | 

. Infecția 18 om determină, după o incubație de 2-8 luni, produ- 
cerea negilor de variate aspecte morfologice (în funcţie de virus) 
pe stiai, picioare, laringe, organe genitale. Leziunile persistă un 
sează spontan. Infecția induce imunitate umo- 


timp variabil apoi regre | 
rali gi celulară. Se pot evidenția anticorpi. serici (în fixare de 


complement, hemaglutinare pasivă, precipitare în gel). 
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Contaminarea | are loc prin contact. indirect gi direct, inclu- 
siv sexual. 


Nu 8-a reugit pînă acun multiplicarea în culturi de celule 
sau la animal de laborator. 

Negii pe mucoasa genitală (Conâylonata acuminata) gi papiloe- 
mele laringiene se caracterizează prin acantoză extensivă gi papilo- 
“matoză iar tipul 16 este asociat cu displazie g1 mitoze anormale,pr:- 
cese reprezentînd precursorul cancerului invaziv de col uterin; ase- 
menea situaţii sînt prevalente în condiţii de promiscuitate sexuală. 

. In carcinoame cer cervicale,prin tehnica hibridizării moleculare 
(imunoblot) a fost pus în evidenţă ADN viral 81 papilomavirusului. 
mratanentul: preparate cu acid salicilic; crioterapie. (Hiper- 
ΕΓ A gi interferonul nu au dat, πάρος ρὲ με 


| 57.2. VIRUSUL IMUNODEFICIENTEI UMANE (VI) 
| . Epidemia de 8indrom imunodeficitar dobtndit (SIDD) a debutat 
în vara 1981 în California, S.U.A.: un caz de pneumonie ου Pneumc- 
 'egstis carinii gi sarcom Kaposi la un tânăr homosexual, De atunci 
. cunoagte o. evoluție rapidă atît fn S. U.A. cft gi în Europa vestică 
şi alte ări, asemănătoare cu aceea a sifilisului în Europa la efir- 
. gitul secolului al XV-lea. 
Factorii de risc major de contaminare cu στου. sînt: 
- bărbat homosexual sau bisexual; 
o utilizare 'de drog pe cale intravenoasă; 
= hemofilie (multe transfuzii); 
- transfuzii în ultimii 6 ani;. 
, = partener sexual cu cei de nai sus; 
- copil născut de mamă ου SIDD. 

In Heiti, Africa centrală (Zair, RSS incidenţa anuală 
de SIDD este de 25 18 100.000 locuitori, afectează în aceeegi măsură 
bărbaţi gi femei, recunoaşte 0 transmisie heterosexuală promiscuoasă, 
alături de folosirea de ace, seringi, instrumente de tatuaj etc. con- 
teminste. Raportul bărbaţi /femei în Africa este 1: 1 pe cînd în S.U.A 


în 
"ca Virusul este un nou membru 8l familiei Retroviridae, izolat 


f z - 
1985 de un grup de francezi (Barrd-Sinoussi ο. .) dintr-un ge 
erican 
glion limfatic gi in 1984 de un grup 8m τ- 
limfocite din sînge periferic gi de aceea denumit iniţial LAV/HTL 
III, termen înlocuit în 1986 cu HIV (sVIDU). 


| it ain 
Virionul are un diam.de 100 nm format din un miez mioz alcătu 
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nucleocapsidÉ helicală inclusă într-un container icosaeârie gi un 
învelig lipoproteinic în care sînt incluse antigenele de suprafaţă 


In miez se află gi reverstranscriptaza = ADN polimeraza - ARN depen- 
dentÉ, Genomul este ARN monocatenar, complementar (vezi 48.5.5.1). | 


ADN proviral este infecțios. 

Virusul este sensibil la încălzire; în 30 mín la 56°C infecti- 
vitatea scade de cel puţin 100 de ori. Este ugor inactivat de eter, 
acetonă, etanol (20%), hipoclorit de sodiu (0,2%), beta-propiolacto- 
πᾶ (1:400), hidroxid de sodiu (40 mmol/l), glutaraldehidă (19). 

l Procedeele folosite pentru prepararea vaccinului anti-hepatita 
B din plasmă umană, inactivează VIDU. T | 

VIDU are afinitate pentru limfocitele T-4 (helper) pe suprafa- 
18 cărora antigenul CD4 funcţionează ca receptor. Multiplicarea vi- 
rusului în limfocite T4 determină tulburarea reglării: imune în fa- 
voarea supresiei apărării imune celulare, situaţie de care profită 3 
în cele din urmă microerganisme (bacterii, fungi, protozoare, viru- 

Suri) oportuniste, ca gi dezvoltarea a neoplazii, stări autoimune 
(vezi tabel 57-2). | 


τα 


Tabel 57-2: Boli asociate cu SIDD 
= 


A. Infecţii oportuniste: 

Protozoare Pneumocystis carinii 
Cryptosporidium 8pp. 
Toxoplasma gondii 


Fungi ` Cryptococcus neoformans 
l Candida albicans Ε 

Bacterii Mycobacterium tuberculosis 
Myc.avium intracellulare 

Virusuri ' Cytomegalovirus 3 
Herpes simplex . EP. 

" Polyomavirus JC 
B. Boli neoplazice: č - Sarcomul lui Kaposi 


Limfom Burkitt-like 
Limfom primar al SNC 
'Linfom ne-Hodgkinian 


C. Boli autoimune: i Purpura trombocitopenică 
| autoimună 
é oame noi: ` |. pemengs -SIDD (encefalopatie) 
: Sinar ire eucopLakia 


"ΝΟ 1—1$———59—39—3À 
= — — πο — 


m— m (e ddnde ===> 


Infecția evoluează în patru stadii: 


CE Scanned with OKEN Scanner 


- 511 - 


(i) stadiul de purtător esimptomatic, 
(ii)  supresia imună biologică, - 
(iii) complexul înrudit cu SIDD (limfadenopatie în special), 


(iv) SIDD complet dezvoltat („full blown") cu uns 
larg de manifestări. ᾽ spectru 


Expresiile clinice, în funcţie de oportunigtii implicaţi, pot 
fi: pulmonare, gastrointestinale, meningo-encefalitice, febril-gan- Ἢ 
. glionare sau encefalopatie demenţială. ος 
Diagnosticul de SIDD se bazează pe (i) date clinice gi epide- 
miologice, (ii) teste de laborator evidențiind imunodeficit cîatigat Ἢ 
gi (111) teste specifice pentru anticorpi anti-VIDU: prin ELISA, RIA 
sau imunofluorescente; recent, Western blot (vezi cap.50). £ 
Datele arată că 5-20% din cei infectați. cu VIDU vor face SIDD - 
în următorii 2-5 ani ðe la infecţie, iar mortalitatea în cele gase 
luni după stabilirea diagnosticului- este de cel puţin 90%. | 
| Nu există tratament şi nici vaccin,f1ncá. Se pot trata infecţii 
oportuniste dar nu gi infecția cu VIDU generatoare a imunodeficien- 
jei care Be află 18 baza întregului sindrom; bolnavul revine curînd . 
„cu recăderi sau cu 0 altă infecţie oportunistă. Bolnavii de SIDD 
pot εἰ chiar trebuie să fie vaccinaţi cu toate vaccinurile din pro- 
| gremul național (DTP, polio, rujeolic) cu excepţia vaccinului BCG. 
Desi virusul a fost izolat din singe, lichid seminal, salivă 
` gi lacrimi, modul de transmisie este sexual ori prin sînge gi produ- 
Be din sînge. In S.U.A. 0,25% din unităţile de singe recoltate in | 
1985 conţin gi anticorpi anti-VIDU, deci, provin de la persoane ca-  - 
re au fost în contact cu virusul. | | κ... | 
, -Profilaxia constă în triajul donațiilor de sînge (cu teste sen- 
sibile), informare, educaţie gi cultură. In prezent (14 ianuarie - 
E. 1987), pe glob sînt raportate 58.401 cazuri de SIDD din care 29.003 
| în S.U.A., 5.845 în Europa (2 în România) gi, în plus, pe glob pes- . 
te un milion de persoane sînt infectate ου VIDU. ο 
Atenția gi eforturile centrate pe epidemia de SIDD nu poa d 
οὔ sllibeascÉ însă eforturile pentru controlul epidemiilor, nai si- . 
lengioase dar mult mai extinse de herpes genital gi mai ales — 
prin ch]. trachomatis. l 


@ Ce importanţă medicală (81 socio-economică) prezintă infec- jr 


ere sexuală? Uy 
e iile cu, tif teva asemenea boli gi cîteva φώς implicate. 
€ Descrieli virusul papilomului 8 boli cauza τε ος ai m 
) .€ Ce este SIDD, care sînt grupele de persoane exp 8 pe 
τ . ' este alcătuit VIDU? Ce proprietăţi are? 
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€ Enuneraţi cîteva infecţii oportuniste gi boli asociate 
cu SIDD ` 


LJ Precizati metodele de diagnostic ale infectiei VIDU 
principiile profilaxiei SIDD. ur albis ai 


Au fost izolate multe virusuri oncogene (generatoare de cancer) 
în natură la animale. Primul, agentul sarcomului găinilor de către. 
Peyton Rous, în 191]. 


„Neoplazie" se consideră orice grad de iegire de j 
cregterii normale (fie cë este vorba Se αδόά“1 δαν de a tă AnaS 
celular sau de control hormonal) gi care conferă celulei o capacita- 
te de multiplicare selectiv avantajată faţă de celulele normale din 
care derivă. Rezultatul cregterii necontrolate, permanentă sau tem- 
porară, este o tumoră malignă (culminind cu moartea gazdei ca urma- Ἢ z 
re a generalizării, metastazării) sau benignă (staţionară sau regre- 
siv). Virusurile au un rol important În geneza tumorilor. 


58.1. CLASIFICĂRII | | | 
Cele mai oncogene virusuri la animale (vezi tabel 58-1) apar- 


ţin familiilor Retroviridae, Papovaviridae, Herpesviridae gi Adeno- 


viridae, i 
Studiul virusurilor patogene pentru animale permite satisface- 


rea postulatelor_lui Koch, în vederea stabilirii relaţiei etiologice 
între nicroorganisn şi boală: izolarea agentului din produs patolo- 

- gic; cultivare în laborator (şi studiul proprietăţilor); reproduce- 
rea aceleiagi boli consecutiv inoculării experimentale la gazda na- 
turală; reizolarea aceluiagi agent de la gazde infectate experimen- 
tal. 


In cazul virusurilor, în general, gi a familiilor menţionate F 
în special, datorită răspîndirii lor largi la numeroase specii gazdü 
în natură se impune încă un postulat: demonstrarea eliminării (sau " 
controlului) bolii prin imunizare cu vaccin preparat din agentul é 
. izolat. 


Pînă în prezent, asemenea demonstraţie completă a fost posibi- 
18 numai în cazul bolii lui Mereck în crescătorii de păsări. 

| In ceea ce privegte virusuri umane candidat-oncogene, asenenea 
dovezi derivă din experimente pe maimuțe superioare (primate non- 
umane) sau prin extrapolarea rezultatelor obţinute cu virusuri ani- 
male (vezi tabel 58-2). 


58.2. ONCOGENEZA VIRALĂ 
De la descoperirea primului virus oncogen (Rous, 1911), au 
fost formulate numeroase ipoteze privind transformarea canceroasă. 
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Tabel 58-1: Virusuri animale oncogene 


εε---------------------ΞΞΞΞΞΞΞΞ--ΞΞ---------- IZ ZZZZZIZZITZZZIZTZZIZZZIZÉZIÉ- 
NEM Je MGE MU EET gazaă tumori 
Familie/gen denumire 
RETROV IRI DAE | 
Onecvirus C v.Sarcomului Rous păsări - fibrosarcom 
σαν) v.leucozei aviare păsări - leucoză gi 
tiii η | rr pie pin 
v.reticuloendote- - Teticuloendo- 
140761 | păsări teliom 
v.leucemiei murine goarece - leucemie 
v.Ssarcomului murin goarece - fibrosarcom l 
eE feli- pisică - leucemie 
l „tumorii mamare - adenocarcinom 
Oncovirus B. v oarece. - 
E (BITTNER) 85 mamar (transmis 
TARN-) | prin lapte la 
nou-náscut). 
PAPOVAVIRIDAE 
( ADN*) | ^ -tumori multiple 
Polyomavirus v.polyoma goarece diferite 
v. 8/40 Arme of “tumori 18 
2 inaparentă) hamster 
Papillomavirus v.papilom.SHOPE iepure -papilom benign; 
| -carcinom (malign) . 
HERPESVIRIDAE ZUM 
(ADN+) tsi ete | (n tt ἐν | 2 
Herpesvirus v.bolii lui MARECK găină ` -neurolimfomatozá 
Caviar) pr curcan ^  -limfoame maligne . 


ADENOVIRIDAE 


(A9N*) | 
Adenovir adeno umane hamster -limfoanme 
κα" (tip 12, 18, 21 su -sarcoane 
UC gi 7) x (inoculat 
experimental) 
ακατταοα-αττετττετεττεςςΞςΞΞΞΞΕΞΞΞΞΕΞΕΞΞΞΞΞΞΞΞΞΕ ΤΗ ΞἘπΗ στά. zzzzl2z2zzzlfíz 


l- găină, curcă, fazan, rață etc. | 
2- alte gazde în natură: bovine, ctine, capră, cal, oaie, mai- 
mute, porc, elefant cerb, elan, hamster, goarece. . 
5 -tumori lipsite de virus, transplantabile în serie 18 na 


adult. " | 
tazei, Temin gi Mizutani (1970),ur- 

mante (gena src), adică a oncoge- 
caracterizarea produsului feno- 


4 în studiul oncogenezei | 


Descoperirea revergtranscrip 
mată de identificarea genei transfor 
nei la virusul sarcomului lui Roua, şi 
tipie al acestei gene, au deschis 0 eră nou 
virale, 
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Tabel 58-2: Virusuri umane candidat-oncogene 


Ξεεςςς«ΞεεΞΞςΞΞΞεςΞΞεΞΞςΞςΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΞΕΞΩΞΕΞΞΞΞΞΞ 
TI τυς Ὁ -- Tumora asociată 
Familie denumire i 
ἴ---Ἂ-- -----᾿-᾿Ὃ-Ἂ-Ἂ-Ἂ-ὋὋὋοο. 
RETROVIRIDAE HTLV-I" leucemie/limfom cu celule T 
(ARN-) adulte 
HTLV-II leucemie cu tricholeucocite 
pM: HE EM EEMMMMMC A I 
PAPOVAVIRIDAE | v.papilomului - tumori epidermodisplazice 
( ADN4) (tipurile 2, 5, - carcinom cervical uterin 
— 6, 10, 11) - carcinom laringian 
PR a 
HERPESVIRIDAE Cytomegalovirus - sarconul lui Kaposi f 
(ADN*) ' Epstein-Barr =- limfomul lui Burkitt (Africa) 
m virus - carcinom nazo-faringian (Asia) 
Herpesvirus tip 2 - carcinom col uterin P 
Neclasat Virusul - carcinom hepato-celular 
Τμ Β (Africa gi Asia) 
--------------ΞΞ-Ξ---εΞ-ΞΞΞ--κεκἝκ-----------------Έ--Έ------Έ-ΈΞ---------- 


Din tabele rezultă că Retrovirusurile (vezi cap.45.1 gi 48.7) 
au un rol important în determinarea tumorilor atft la animale, cît 


gi la om. 
Genomul acestor virusuri este un ARN monocatenar complementar, 


gr.mol TkD, formst din cel papin pare οξεία genetice μην di- 


ferite:- gag care codifică an ic de grup (g8) plasat 
i în miezul virionului; F 
- pol care codifică poliomeraza inversă; reverstranscriptaza; 
- env care codifică glicoproteinele din învelig (gp), peplo- îi 
merele; » 


- gre (pronunţat „sarc”) care induce activităţile transforman- 
te Bold&te cu producerea sarcomului (oncogene). 


Antigenul gs (Ρ20) este comun oncovirusurilor patogene specii- 
lor mamifere mE (P27 18 cele aviare) în timp ce antigenele Ep SIY 


învelig (implicate în infecția orizontală prin atagare la 

prezintă variații antigenice ample, similar hemaglutininei virusului 
ipal A. l 

ci Virusurile HTLV-I gi II au caractere de Oncovirus C gi efect 

transformant in vitro gi in vivo care duce 18 supraprofilerarea lim- 

ocitelor T4 (leucemie). 

d Virusul HTLV-III (VIDU) diferă de precedentele prin aceea că 

este " inea este ο μις ην gi citocid, duce 18 moartea pre- 
tură a gubsetului de celule c 

ad Toate trei au structura tipică de retrovirus, sînt asemănătoa- 

re în stadii precoce gi replicare, însă VIDU are un miez cilināric 


84 mai compact. 
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In 19£2, Bishop a arătat cÉoncogenele virale au o TuBkuES 
(corespondent) în celulele normale, neinfectate. 

De aici, termenii de C-onc, pentru oncogenele celulare si 
v=onc pentru oncogenele virale. Pînă în prezent au fost identifica- 
te gi caracterizate peste 20 de oncogene, a căror nica le împart 
în patru grupe: 

- gene SRC - funegii proteinkinază (enzime care transferă 
grupul fosfat din ATP 18 reziduuri tirozină în diferite proteina); 
- gene RAS — activitate de legare a GTP; | 
- factor de cregtere/activitate receptor membranar; 
| - activitate proteină de legare a ADN, gi cere se exprimă 
fenotipic în cursul cregterii gi dezvoltării normale. Multe din ge- 
nele c-onc au fost localizate pe cromozomii umani. Inrudirea între 
c-onc gi v-onc este foarte strînsă. (Diferenţa pare să fie în aceea 
că genele C-onc au introni, care lipsesc la v-onc, gi sînt foarte 
apropiate între ele, sugerînă proveniența dintr-un semi comun 
prezent în celulele metazoare). 


Mecanisme de oncogeneză virală 
Au fost propuse multiple mecanisme: 


(4) $n celula infectată virusul oncogen induce sinteză în 
cantităţi mari a produgilor genei v-onc gi aceasta duce la pierde- 
rea controlului cregterii gi cancer; a^ 

(ii) virusul se integrează $n cromozomul (cromozomii) gazdei 
în sau lîngă locusul genei c-onc gi, în cursul transcriptiei ADN- 
ului viral integrat, TE opevana gi expresia anormală a secvenţelor 
de gene o0-onc; 

(iii) virusul oncogen sintetizează un. produs care poate influ- 
eny& expresia unei gene celulare aflată 18 un situs îndepărtat, adi- 
că, produsul genei virale posedă o activitate transcriptional 
trans-activă, 

Activarea genei. onc poate surveni gi prin alte procese (muta- 
ţii, amplificarea genei, 1. translocatie) în care nu este implicată in- 
fecţia virală acută (ο infect orizontală din afară cu retrovirus, 

de exemplu). 


58.5. CITEVA TUMORI VIRALE UMANE now 
Etiologia virală a multor tumori animale (vezi tabel in : 
fost demonstrată fără echivoc, de aceea, există, fără îndoială, 


relaţie virus-tumori. 
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11, ceea ce privegte retrovirusurile, recent, Gallo gi colab. 
'au izolat HTLV-I gi II în leucemii acute cu celule T. Sînt indi- 
cii substanţiale cá adenocarcinonul mamar la femei (particule cu as- 
pect viral gi reverstranscriptază în lapte) sugerează că boala este 
determinată de un retrovirus similar „factorului Bittner" de la goa- 
rece, | 
58.5.1. Limfomul lui Burkitt ; | 

Este ο tumoră malignă a regiunii maxilare, cu originea în gan- 
glionii limfatici, înttinită la copii (8-15 ani) în Africa, limitată 
geografic la arii a căror altitudine, temperatură gi regim de preci- 
pitaţii favorizează multiplicarea vectorilor malariei, 

Recent, cazuri sporadice de sarcom Burkitt au fost însă rapor- 
tate gi în Europa gi S.U.A. . 

Boala este asociată infecţiei cu virusul Epstein-Barr care, 18 
persoane imunologic normale, induce proliferarea policlonală a lim- 
focitelor B, proces aflat sub control imunologice La gazde compromi- 
se imunologic (de ex., acele care trăiesc în arii hiperendemice de 
malarie), proliferarea continuă a celulelor B poate duce 18 dezvol- 
tarea unei tumori monoclonale în care limfocitele prezintă o trans- 
locaţie reciprocă 8 unei porţiuni din cromozomul 8 18 14 (sau 22 
ori 2). Astfel, oncogen& celulară c-myc, normal prezentă pe cromo- 
zomul 8 este translocată pe 14, cromozonul care codificá lanţurile 
grele ale imunoglobulinelor (cr.22 codifică lanţul ugor iar cr.2 
lanţul k). Juxtapozitia unei regiuni care codifică Ig cu gena c-conc 
duce 18 transcripţia intensificată a c-myc gi la proliferarea necon- 
trolată a celulelor B. 

gi alte tumori umane (carcinom vezical, adenocarcinom pulno-. 


nar, neuroblastom) prezintă activarea de oncogene. 


58.5.2. Carcinomul hepatocelular primür (CHP) si 

persoanele care, după infecția cu virusul hepatitei P (VHB) 
devin purtători (sem că nu au reuşit să elaboreze anticorpi protec- 
tori gi de aceea continuă să producă antigenul VHB de supr-faţă, 
AgHBs) prezintă un risc de 200 ori mai mare de a face CHP comparativ 
cu cei care sînt AgHBs negativi. 

Se apreciază că pe glob există cel puţin 200 de milioane de 
purtători de VHB. l 

Genele care codifică ΑΒΗ͂ΒΒ, AgHBc gi ADN polimeraza virală au 
fost identificate pe genomul viral. 

Virusuri asemănătoare VHB au fost găsite, în asociaţie cu 
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cancer hepatic, gi la alte specii decît omul; marmota americană 


(Marmota monax), . a specie de veveritá '., rața de Pekin (Anas 
domesticus) gi recent la o specie de gerpi în Taiwan (Elaphe carina- 
ta). Folosindu-se ca model replicarea VHB a raţei 18 raya de Pekin, 
a fost elucidată strategia replicării acestui grup de virusuri gi 
care se aceamănă cu aceea a retrovirusurilor. 

Astfel, ADN al VHB replică prin intermediul unui ARN-monocate- 
nar; spira ADN din genomul viral este transcrisă într-o spiră ARN+ 
(pregenom) care, la rîndul ei, dă nagtere, yia reverstranscriptază, 
la o spiră ADN- progen care este folosită apoi ca matriţă pentru sin- 
teza spirei ADN* şi astfel a genomului ADN bicatenar progen. 

Wecanismul transformării hepatocitelor de către VHB nu este 
încă elucidat. | l | 

In multe cazuri de CHP genomul VHB este găsit integrat în οτο- 
mozomul celulei-gazdá, însă ADN celular de 1a flancurile genomului 
viral integrat nu conţine vreuna din oncogenele cunoscute, iar viru- 

. sul nu posedă oncogene cunoscute. | 

Rolul central pare să revină reverstranscriptazei care, inten- 
sificînd producţia de gene virale ADN dă nagtere 18 piese de ADN ca- 
re se pot comporta ca transpozoni (elemente care se pot integra în 
multiple sedii în cromozomi diferiţi gi astfel, 1a întîmplare, să 
genereze o celulă transformată cu proprietăți neoplazice (CHP pare 
să fie monoclonal). e 

Dovezile epidemiologice de asociere VHB - CHP gi existenţa 
unui vaccin anti-VHB eficace (conținînd AgHBs) au permis elaborarea 
programului de profilaxie a CHP prin imunizare activă în primele 
luni de viaţă. Posibil, nu este prea departe ziua cînd un important 
cancer uman va putea fi prevenit prin imunizare faţă de o infecţie 
virală comună, | 


9 kenționa i cîteva grupuri de virusuri oncogene ale animale- 
lor gi ια gi virusuri asociate cu tumori umane. : 

€ Expuneti structura virionului, mecanismul de replicare 9 
clasificarea retrovirusurilor. l . 

€ Descrieti componentele genomun ,EeMpevitue gi menţionaţi 
cîteva mecanisme de oncogeneză virală. 

€ Ce este limfomul lui Burkitt, ce virus 41 cauzează gi prin 
ce mecanism? l 

€ Ce este carcinomul hepatocelular primar, cu ce μα 
asociat gi care este mecanismul molecular onoogen IP anin 

Φ Care tumori maligne virale pot fi astăzi prevenite p 
imunizare activă? 
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PARAZITOLOGIE MEDICALA 


Parazitologia este ştiinţa oare studiază raporturile complere 
ce se stabilesc între paraziți gi gazdele lor. 

Paraziţii sînt organisme care trăiesc şi se hrănesc pe seama 
altor arganiane. 


Parazitologia medicală se ocupă cu studiul par&zitilor care adue 
prejudicii gazdei umane. 
Paraziţii ou importanţă medicală se alasifică în următoarele 
grupe sistematice : protozoare, helmínti, artropoăe. 


59. PROTO ΟΖΟΑΞΕ sei 


Protezearele sint organisme unicelulare, cu structuré de tip eu- 
c&ríct încadrate în regnul Animal (subregnul Protozoare). 

Morfologie. Majoritatea pretozoarelor Palmis la om sint de di- 
mensiuni microgcopice cuprinse între 20-200 um.. - 

Pretozearele prezintă în ciclul ler evolutiv două stadii : 
vegetativ (trefezeit) gi chistic. 

In stadiul vegetativ posedă e membrană prsteplasmaticá semiper- 
meabilă, cu rol important în menţinerea concentrației normale a sub- 
stanţeler citeplasmaţice; controlează captarea şi eliminarea hranei, 
precum şi a produseler de secreție gi exoretie. 

In stadiul de chist, parazitul prezintă o membrană, relativ tare, 
denumitá perete chistic, secretat de ectoplassÉ, asigurind proteetia 
organismului în eenditii nefavorabile. Chistul este forma de transmi- 
tere a parazitului de la o gazdá la alta. 

Citeplasme& protezearelar este diferențiată într-o — externă 
háelin&, ectoplasma şi e zonă internă, granulará, endeplasm&. In in- 
teriorul citoplasnei se află unul sau dei nuclei, mitocondrii, vacus- 
le digestive, una sau mai multe vacuole centractile pentru pemparea 
excesului de apă. 


Mobilitate. Deplasarea pretozeareloer este realisaţă prin pseude- 
pede, flageli sau eili. 
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Nutritie. Majoritatea protezoareler sînt holezeice. Ele ingra 
hrana sub fermă de particule solide printr-un erificiu special, 
citosten. 

pPretezearele parazite obţin ων, nutritive de la ρασὰᾶᾶ, 
în aceeaşi manieră 08 şi bacteriile, prin difuzarea substanțel ος 
dizelvate în celulă. După digestie hrana este inolusá într-s vagug- 
16 digestivă, iar enzimele e scindează în substanţe mai simple ce 
pet fi dizelvate în apa din interiorul vaocuolei. Sub această fermá 
pătrundă în citeplasmá şi sînt utilizate pentru producere de energie 
şi sinteze celulare. Materialul nutritiv nedigerat în vacuele este 
eliminat 18 suprafaţa celulei unde vaousia se rupe, sau printr-un 
par anal. 

Respirație. La majoritatea protozoarelor, respiraţia se realizea- 
zi, οξ gi la baaterii, prin difuziune ; oxigenul difuzează în inte- 
riorul celulei, iar dioxidul de carbon rezultat din activitatea ce- 
lulei în afara ei. Spre deosebire de baoterii care se pot dezvolta 
în ο... de anaerobiozá, cele mai multe protozeare sint aerobe. 

nmultire. Majoritatea pretezoearelor au capacitatea de a se το- 
meta atît asexuat, 615 gi seruat. 


ο. sau multiplă (sohizogonie). 

Spre deosebire de bacterii la care diviziunea binară este trans- 
versalá, cele mai multe protozeare se divid ti ae a rezultind 
ἄφαξ celule-fiice egale. 

Sohizegonia (de la grec. sohisis x tăiere, fragnentare) constă 
în fragmentarea nucleului urmată de segmentarea oitoplasnei cu fer- 
marea de noi indivizi, numiţi merezeigi. 

Inmultirea sexuată (sporogonioá) survine între dsuá celule dife- 
renţiate sexual (gameţi). In urma feoundárili se formează zigotul 
(611) care se transformă într-un sac ou speri (spsreohist) din care 
se eliberează sperezeiţii. 


Clasificare. Pretezearele eu mer medicală sînt olasificate 
în 3 íinerengüturi ; 

- Sarocomastigophera conţine amibe şi firea iava: 

- Apicomplexa include pretezeare imobile, sporezeare. 

- Giliephera cuprinde ciliate. 


pretezsarele parazite 18 em pst determina infecții, pretezeeze cu 
evoluţie acută sau orsnicá, ou e distribuţie mai largă în regiunile 
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tropicale unde există osnâiţii favorabile pentru dezvaltarea şi 
rÉspindire& parazițiler. T - | 


© Precizaţi tipul de struotură al pretezsareler. 

© Descrieyi staâiile evelutive ale protezearelor. 

© Precizayji1 medul ler de nutriţie. 

© Enumerati erganitele de migcare ale protezesareler. 
© Precizaji în ce constă inmultirea sohizegoniaă, 

9 Preoizaţi în ce constă înmulţirea speregenioá, 


59.1. INCRENGATURA SARCOMASTIGOPHORA 
. Ouprinde pretezeare eu un singur nucleu; mobilitatea ler este 


realizat& prin flageli şi/sau pseudopede. 
Subihorengütura Sarcodina D dE 
Inelude amibe, protozeare lipsite de membrană, cu cerpul defor- . 
mabil, deplasarea fíácindu-se prin prelungiri proteplasmatice numite 
pseudopsde. Amibele cu importantá medicală sînt clasificate după Ἢ Ῥ 
struotura nucleului $n diferite genuri. | "i ! 


Cuprinde amibe patogene a cáror nuoleu de formă sferică prezintă 
ο structură caracteristică: membrana nucleară distinctá este tapeta- 
tá ou granule mioi de oremâtină; cariesomul relativ mic este situat 
central sau exeentric. . | LE ! 
Habitează $n traotusul digestiv la em, maimuţă, diferite specii 
de vertebrate şi nevertebrate. Face excepție Entamoeba moshkovskii 
evidențiată numai în ape de canalizare. E z | , 
In stadiul vegetativ membrii genului se divid prin diviziune | 
binară, NE | p Ἄνα | | 
Amibele se pot clasifica după caracterele parazitare şi de pato- ; 
genitate în 3 grupe ι "DP Ns | ; 
„Le Amibe perazite'patogene + Entamoeba histolytioa, Entamoeba 
gingivalis; | Ἢ | ΄ 
II. Amibe libere patogene : Naegleria şi Acanthamoeba; 
III. Amibe parazite nepatogăne ; Entamoeba coli, Endolimax nana, 


Jodamoeba bustschlii, Dientamoeba fragilis eto. 
I. Entameeba histol ica (sin. E.dysentheriae) 
Morfologie. E.histolytica se prezintă sub formă vegetativă gi . 
ohiatioa. 
Trofozoitul cu dimensiuni cuprinse între 10-60 „un are ectoplasma - 
net diferențiată de  endoplasmá. Nucleul sferio cu Ø de 5-5,um 8i- 
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. tuat ercentric prezintá o structură c&raoteristick genului; curio 
somul punotiform este excentria, 

In stadiul vegetativ, parazitul se poate 
prezenta sub doug forme 1 forma magna", pa= 
togenă, hematofagá gi histolitioá şi forma 
?;»Dinuts" incolinÁ, nepatogená. 

- Formà magna are dimensiuni de 30-50 pms 
endoplasma sa conţine hematii în diverse sta- 
PE B dii de digestie; este foarte mobilă, invazi- 


Fig.l. E.histolytica Vă (Fig.1). 


A: Trofozoit. l=nuoleu; Forma minuta, are dimensiuni de 12-15,um; 
2= eotoplasmaş 2-endo- | / 
plasma, 4=hematii. endoplasma sa contine bacterii gi levuri ou 
B: Ghist. lznucleu care se hránegte, este mi puţin activă, 


file. 
2= baghete sidero ine Această formă se poate înohista. 


Chistul ovalar sau sferic, cu 6 de 7-15,an, prezintă un înveliș 
dublu. Conţine l- nuclei ou structurá caracteristică genului şi 
corpusouli oromtoizi refringenti sub forma unor baghete siderofile 
scurte şi groase cu capete rotunjite. In ohisturile tinere in cito- 
plasmă se află vaouole de glicogen oare se consumă în timpul proce- 

sului de maturaţie, - 
| Habitat. E. histolytioa afeatează colonul şi geounder ficatul, 
pimus şi alte organe. 
Biologie, ciolu evolutiv. B.histolgtioa ev olueazü sub formá de 
două cicluri + ` 

- Ciclul normal sau nepatogen, realizat de forma minuta, la pur- 
tătari sănătoşi, asigură perenitatea gi dispersia speciei. Forma 
minuta se hrăneşte cu bacterii din lumenul colonului gi se divide 
prin sciziparitaţe 18 suprafața mucoasei. După oîteva diviziuni, se 
închistează şi se elimină: odată eu materiile fecale în mediul extern. 

-~= Ciclul patogen, condiționat, probabil, de un deficit imunitar, 
constă în eregterea în dimensiuni a parazitului oare devine foarte 
activ, hematofag gi histolitio, Această formá se multiplică intens 
pătrunzînă în intimitatea muaoagai pe care o uloereazá. Se poate eli- 
mina în mediul extern în scaunele mu0o-sanguinolente. 

După tratament sau prin modifioarea condiţiilor intestinale, for- 
mele hematofage se transformă în ferme minuta", 

Ráspindire geografio + E,histolytioa are o tăspîndire cesmopolită 
afeotînă 10 % din populaţia glsbului; este foarte frecventă în zonele 
trspicale interesínd 20-80 % din populaţie. 


«1 


ων 
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Anatemie pate 1ορ1α8. Leziunea anatens-patelegioá cauzaţă de 
E.hístelytica la nivelul peretelui intestinal este cunoscută sub 
denumirea de „abces ín buten de oámagü". Leziunea inițială constă 
în uloeratii mici cu f de 1-2 om, ou baza mai mare şi gîtul mai 
îngust, consecutive uher precese de necrezá celulară, ulceratii ce 
pregreseazá din prefunzime spre suprafaţa, invers σα în dizenteria 
bacil&rá. La suprafaţa muceasei intestinale leziunile sînt bine de- 
limitate, spre deesebire de cele din dizenteria bacil&rÉ, a cárer 
margini sint neregulate, cu aspect de hărți Eeogrefioe", 

leziunile sînt localizate iniţial £n ceo şi oolonul' ascendent, 
Ulterior, interesează sigmoidul, rectul şi colonul descendent, 


Pet apare complicaţii foarte grave J : hemoragii, perforatii, in- , 
vaginatii eta. | 

Pe cale sanguină parazigii pot ajunge la nivelul ficatului (991 
mai frecvent), plámin, creier, eto, determinínd formarea uner abce- P 


se mici, ce pot ulterior oonflua. In jesutul de 1a periferia leziuni- 
lor se întîlnesc amibe histolitice. 

E.histolytice poate determina formarea unei iale εως a pere- 
telui intestinal cunoscută sub denumirea de amgobom. 

leziunile: pot fi localizate gi la nivelul apendicelui deternintna 
apendieita amoebianáí. 

Rel patogen. E.histelytica produce : 

- infecții asimptomatice în precent'de 85-95 P din suma consti- 
tuină surse de diseminare a parazitului; 

- iînfegţii siuptomatice ε a) anibiaza intestinală; b) amibiaza 
extrainţestinală, hepatică, pulmonară, cerebrală eto. 
ristice se se numeşte. dizenterie amibianÁ. 

Sindromul dizenteríc aout se caracterizează prin scaune freovente 
(5-15 soaune pe zi), sanguinelente, mucoase gi afecale însoţite de : 
tenesme. 

Dizenteria amibiană evelueasá, în mad obișnuit, Spre exenioizare, 
caraoterizaţă prin perisade de remisie de duratá variabilă, atumi 
cînd prevalează forma minuta, &lternínd cu perieade de acutizare, 
cínd prevalează ferma histolitica. 

In ţările cu alină temperată dizenteria amibianá. ctg, δω αἰάξ... 
Be întîlneşte mai frecvent colita nedizenteriaă manifestată prin du- 
reri &bdeminsle vagi, tulburări de tranzit (aonstipagie aronică, 


t 
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întreruptă de episoade diareice, cu un număr redus de scaune 
sanguinolente),, pierdere în greutate, astenie. 

b) Amibiaza extraintestinală este consstira unei diseninări 
ombelice, frecvent prin vena portá gi se traduce prin hepatita aou- 
tá difuză, care precede, de ebicei, fermarea unui abces hepatic. 

Diagnestic. Diagnestioul etielogio se stabileşte parazitologic 
Bau serelogic. 

Τὰ amibiaza intestinală diagnosticul de certitudine este parazi- 
tolegic. | i 
i) Examenul mioresospio al materiiler fecale în preparat umed 
au adeus de Lugel sau în frotiu colorat May-Grünwald-Giemsa js: 

evidenția E.histelytica. | 

In scaunele dizenterice din perioada acută, se pet decela trofe- 
zoâţii sub ferma „magna, iar în perioada de remisie, ohlsturile. 

ii) Cultura pe.medii artificiale (Leeffler modificat) se recsman- 
dá în cazul existenţei unui număr redus de paraziyi. | 

iii) Xenedisgnestic. Pentru studiul pategenităţii se efeotuează 
inecularea intrahepaticá la hamsterul auriu sau intrareotală la 
pisică. Examenul reate-sigmeidsscepic evidenţiază aboesele caracte- 
ristice. | | 

Serediagnostia. In amibiaza extraintestinalá diagnesticul se sta- 
bilegte serelegic. Se pet utiliza diferite teste : hemaglutinare 
indírectá, difuzie în gel, RFC. Testul de imuneflüerescenjá indiree- 
tá (IFI) s-a devedit e metedá cu specifioitate înaltă şi foarte sen- 
Bibil&. | | 

Tr&ta&ment. Nu dispunem, încă, de un medicament care să fie acti: 
&tít în lumenul intestinal, oft gi în diferite ţesuturi. 

In funnie de lecalizares parazitului (intestinală sau extrain- 
vestinalt), se utilizează diferite chimisterapice amibicide τι emeti- 
ná, dihiărsemetină, olerechiná, metrenidazel, tinidazel eto. 

Epidemielegie. Sursa de infeaţie este reprezentată de emul bel- 
nav sau purtáterul sănătes cere eliminá chisturi prin materiile fe- 
cale. Chisturile rămîn viabile în mediul extern cîteva zile (pînă 
la 10 zile). Olerinarea apei, în deze uzuale, nu distruge ohisturile. 

. mpansmiterea se realizează direct prin mecanism feoal-eral sau 
indirect prin apă eri alimente contaminate eu ahisturi. Mugtele şi — 
£ndacii au rel impertant în rüspindirea belii. A 
j Siia, diais de prefilaxie generală constau în depistarea 
$i tratarea tutursr belnaviler gi purtăteriler sünátesi, evitarea 
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csntaninării apei potabile prin folosirea dezospeusdteare a insta- . 
latgiilsr sanitare; dezmugtizare. .. 

Prsfilaxia individuală eenstá în manipularea igienică a alimen- 
teler, spâlarea corectă a fructeler gi zarzabaturiler. 


II. Amibe pategene libere | | 
Amibele patsgene libere, eu habitat în ape şi ssluri umede sînt 


ineluse în deuá& genuri : Naegleria şi Acanthameeba. Binat a daci ra 
etielegiei ai meninge-eheefalitei amibiene primare. 

Speeiile mai freevent întîlnite 18. en sint . fsnlori 54 
Acanthamseba culbersteni. 


GENUL RABG LERIA 

Haegleria fowleri (sin. Haegleria grubneri) 

Morfologie. Ciclul biologic cuprinde douá stadii | 3 trefozoit me- E 
bil gi hist imobil. | 

Prefozeitul se prezintă sub două forme 1 amiboidă şi flagelatá. 

Forma amibeid&, evidenţiabilă în 1.c.r Bau în preparat umed din 
culturi, ou dimensiuni variină între 10-35 am, are aspect alungit 
sau de rachetă, cu extremitatea anterioară. 189118. La Vrofezoiyii 
vii, in partea anteriesará a endoplasmei granulare, Be observă un 
nucleu sferic ou Ø de 218 sub ferma unei zone alare, ou un caris- 
Sem voluminos central. . 

Forma amíboidá se reproduce prin diviziune binară simplă. 

Perma flagelată ou aspect de. pară, ou un flagel 18 capătul rə- 
tunjit, reprezintă stadiul acvatic, foarte mobil gi probabil forma 
infeaţioasă. Pátrunde în cavitatea nazală, la nivelul neuro-epite- . 
lialui olfactiv, unde se transformă în ferma amjiboidá, TES de 
invazia ereierului. | 

Chistul, sferic, de dimensiuni variind între 7-10jam, ο σα an pè- 
rete gros de l,um este uninualeab. |, 

Nucleul evidentisbil numai în preparate colorate, are un f. de 

1,5 am şi aceeași morfologie 08 a vrofozoitului. 

Ghisturile instilate intranazal nu sînt infeoţioase. 

Răspândire geografică. Meningo-enoefalita amibianá primará a fost 
semnalată iniţial în 1965 în Australia, apoi, în numeroase regiuni 
din 8.U.A., Africa, India gi în diferite ţări din Europa $ νο S a 
cia, “Belgia,” Anglia. 

Rel “patogen. Infecția determinată de N.fowleri este foarte gravă, 
cu evoluție rapiă, cel mai freovent, cu aspect de meningo-encefalit& 
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fulminantă. Exitusul survine. în 2-10 zile. 
Diagnostic. ο... PAM se stabileşte. parazitologio. 


iază amibele şi Send; a numeroase PMN. 

In frotiul colorat Gram amibele nu sint recunosoute; 8e disting 
bine în preparatele colorate Wright. 

Diagnostioul retrospectiv poate {1 stabilit prin identificarea 
anibelor în secțiuni histologice, prin imunofluorescență indirectă 
sau imunoperoxidazá. 

ii) Cultură, Amibele pot fi izolate ain : 1.0.7, gau creier pe me- 
diu Culberston t geloz& 1,9 € la care se adaugă ο cultură de 
Escherichia coli. 

Tratament. Se recomandă administrarea precoce de amfotericiná B 
care poste poante une ori vindecarea. 


GENUL ACANTHAMOEBA 


Cuprinde patru ΜΗ σα pentru om 8 1. culbezstoni, 
à. polyphaga, A.castellani, A.astronyris. ` 
Morfologie. Trofozoitul se prezintă numai sub formă de amibă; 
nu există stadiu flagelat. 
. Amiba este triunghiulară, alungită sau neregulată şi prezintă 
peentopode ascuțite (acanthopode). 
Rol patogen. Poarta de intrare în organism, spre Jesih de 
Naegleria poate fi nu numai mucoasa nazală ci şi pulmonară, genito- : 
; urinară, ulceraţii ale pielii, ochilor eto. : 
Debutul bolii este insidios, iar evoluția cronică, durând luni 
sau săptămîni, în contrast evident faţă de infecția ou Naegleria. 


Invazia țesuturilor este lentă, stinulîndu-se formarea unor grânu- - 
€ 10819. 


5xamenui Mior oseo 


via S.N.C.; în soarificatul din leziuni în infecțiile corneene. 
ii) Qultura pe mediul cu agar este indioată în cazurile in pre, 
examenul microScopio este negativ. Ἢ 
Tratament. In infecțiile au ages e pues pot fi administrate 
sulfone sau sulfamide. 

Epidemiologie. Pînă în 1981 au fost wm 100 de infeaţii - 
cu amibe libere patogene, sub formá de cazuri izolate sau mici 12-᾽ 
bucniri epidemice legate de contactul ou apele oalde, stătătoare. 
Incidenta bolii este mai crescută la tineri. 
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Profilaxie. Hiperolorurarsa apelor stagnante nu are valoare pro- 
teotivé. Tratarea lor ου o soluţie de Nac] 73 este, uneori, efici- 
entáí. 


III. Amibe parazite nepatogene 


Habiteazá comensal în lumenul colonului, Studierea lor este uti- 
l&.speoislistului pentru diagnostico diferenţial ou E.histolytica. 


€ Desorieti forma vegetativá a E.histolytioa. 
e Desorieti forma sa infectantá. 
e Precizayji organele extraintestinale în care se poate 


10941159 EhiStolytioa. 
e preaizaji valoarea examenului coproparazitologio în 
ο... amibiană, P ώς, | | F 


© Enumeraţi agenții etiologici ai meningo-encefalitei 
amibiene primare, l 
e pregizaţi poarta de intrare a acestora în organism. 


m 


Subínoremgátura Mastigophora 
Ouprinde protozoare ou unul sau mai multi flagell gi uneori cu 
membrana ondulantă, | 
Flagelatele parazite la om se olasifioă după 10081 12856 în 3 
- oavitare - parazite ale tubului digestiv și genito-urinar, cu 
răspînăire cosmopolită : Giardia, Trichomonas; | | 
- sanguine şi tisulare, íntilnite în zenele tropicale : Trypane- 
Boma, Leishmania. | were 
GENUL G F 
Quprinde o singură specie patogenă pentru on; Giardia lamblia. 
Morfelogie. G.lamblia se prezintă sub deuá fèrme : trefozeit şi 
chist, Ἢ | ` 
Trsfezeitul, cu dimensiuni vartină între 9-21 an lungime, 5-15 
m lăţime gi 2-4 „un grosime, are un pol 
anterior rotunjit gi un pol posterior as- 
cuțit. Faţa dorsală este convexă, iar fața 
ventrală plană în 1/2 inferioará prezintă 
£n 1/2 superioară un disc adeziv concav. 
Profézoitul are aspect de pară despicatá 
AT —— £n jumătate. Cei doi nuclei ovalari sino- 
Fig.2 Giardia lamblia situati 18 polul anterior ocupă 
Trofozoit, À- Fata ven- Di bela mcr (Fig.2). Gontán 


frai; B- Profil 3 
. l-4-flegeli; 5=nuoleii; on- capiosom central constituit dintr-o- ma- 


Ίος. pa de să densă de oromaţină sau din numeroase 
age li; 2- nuclei. τ. — 


- 


— tai 
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granule relativ nici (oromozoni) dispersate în nuoleoplasmí. Posedă 
8 flagoli οο îşi au minii a in'4 ΡΝ de cite preia te dispuşi 
caraoteristia. 

Trofozoitul se deplasează prin migoárile rapide ale flagelilor 
iar prin intermediul discului 88 dips iis de ferm 18 Sapen aşa epi- 
teliului intestinal. 

Chistul ovalar, măsurând 8-12 lungime şi 7-10 an látime este 
înoonjurat de un perete subţire, In citoplasma fin granulară se gá- 
seso 2-4 nuclei situați 18 un pol şi un fascicul de flageli dispuşi 
sub forma unei linii curbe sinuoase de 18 un capăt la cel&lalt al | 
chistului. | 

Habitat. Localizarea caraoteristicá ας. lamblia este în oxtpieis 
glandulare ale mucoasei duodeno-jejunale. Uneori a interesea- 
ză gi vezioula biliară, 

Biologie, oiclu evolutiv. Trofozoitii se divid printr-un proces 
o omplicat de sciziune binară longituăinală, implioind diviziunea nu- 
oleilor, apoi a aparatului neuro-motor şi a discului, urmată de 
separarea oiţoplasnei, formînău-ae astfel două celule-fiice. După 
mai multe diviziuni poran ya îmbracă formă chistioá. Inohistarea 
are 100 în 60103. 

Ohisţurile Be eliminá prin materiile fecale; sint elemente infea- 
pioase ce 86 tránsnit de 18 9 gazdă la rig frin apă, alimente, 
niini murdare. 

Răspândire géografiok. G.lamblia are o distribuție cosmpolită, 
au o incidenţă mai mare în zonele ou sanitaţie deficitară. 

Rol patogen. Ge lamblia este agentul etiologio al giardiozei.: 

La copii se prezintă: sub formă de boală diapetoă acată sau ore- 
nie&, eu evoluție, uneori, spbă stuatoree gi malabsorbtie. | 

La adulji infecția ou G.ianblia este, cel mai Bana venite asinpto- 
matică. 

Mecanismul p&togenetio al bolii nu este, încă, elucidat. s-ar pá- 
rea cá parazitul are capacitatea de a se înmulţi enorm acoperind 
o ompliet epíteliul intestinal, qreind astfel o barieră fizică προς» 
sabilă de malsbsorbtie. 

Stuâii recente sugerează că activitatea Sinergicá dintre paraziți 
şi enterobacterii sau fungi din 2 infeogiile « condonitente fosse expli- 
68 producerea bolii. 

Observaţii la microscopul eleotronio arată οὔ ataşarea T datigas 
rea repetată a parazitului prin discul său puyeenn traumatizează 


CE Scanned with OKEN Scanner 


^ - 528 - 


ederet penne e iren iet 

“a enzime] ar marginii în perie in ο... 9 reducere semnificativă 
, pecial, lactaza, sucraza şi leu- 

oil-naftil amidaza precum şi scăderea absorbției de vitaminá B 

Anatomie patologică. Examenul histologic al biopsiei οτε 
arată variate msdificări ale arhitecturii mucoasei ; scurtarea şi 
îngreșarea vililor, hipertrofia criptelor, aplatizatea epiteliului 
intestinal, prezenţa unor focare inflamatorii în muosasă. 8e asn- 
stati, de asemenea, prezenţa unor fecare de inflamație orenicá în 
lamina propria, 

Aceste ον sînt reversibile după un tratament eerespunzü- ᾿ ; 
ter. 

Diagnsstia. Diagnosticul parazitelegio are valsare etiologicá. 

1) Examenul mierescopiíc al materiilsr fecale în preparat preas- 
pát cu adaus de Lugel permite evidenţierea parazitului, ^ ^ ^-^ 0 
] In infecțiile: acute, în soaunul diareio se pet decela trefoezei- "te 
ii, iar în infecțiile arenice gi la purtüáterii sănătoşi se pst gísi ^. 
ohisturile. 

Eliminarea neregulată a chisturiler impune -examinarea a p e 
de materii fecale, recoltate la interval de 5-7 zile. 

Uneeri, examenul cepreparazitelegic repetat, nu demonstrează pre- 
zonţa parazitului, în ciuda auner simpteme caracteristice. Se rece- 
mandă, în acest caz, examenul lichidului duedenal recelţat prin sen- 
da Einhern sau prin enterstest. 

ii) Cultura, Recent, s-a sbținut cultivarea axenicá a G.laublia 
deschizínd perspeotive serediagnesticului. 

ο 111) Qentraimunelectraforeza constituie. e metedá foarte sensibilă 
pentru detectarea antigenulul de G. lamblia în materiile fecale. 

Tratament. Chimi sterapia. censtá în folosirea unser derivati aori- 
dinioci, derivați imidazelioi etc. 

Cele mai utilizate preparate sînt mepacrina gi metrenidazelul. 
Mepaorina (Mepaorin, Atebrin, Quinacrin - cemprimate de 9419 g) se 
administrează astfel : 

- pînă la 10 luni 0,002 g/zi de fiecare lun; 

— până la 15 ani 0,02 g/zi de fiecare an de vírstá; 

~ după 15 ani 0,30 g/zi. 

Deza zilnică se împatte în 3 prize 
apă. Tratamentul durează 5-7 zile. 


care se iau după mese cu multă ^ 
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Metrenidazelul (Flagyl - comprimate de 0,25 Eg) se administreaza 
la edulgi în dezá de 1 &/23., divizat în 3 prize, timp de 2 zile. 
La espii se indică 0,020-0,025 g/kg cerp/si, timp de 10 zile. 
In ultimul timp se recemandá tinidazelul (Pasigyn) administrat 
la adult în priză unică de 2 g (^ ep. de 0,5 8). La cepil deza recs- 
mandatá este de 50-70 mg/kg serp în priză unic&. | i 
Epidemielsgie. Sursa de infeeţie este reprezentată de snal belnav. 
sau purtáterul sán&tes eliminater de ehisturi. Calea de transmitere Ἢ 
este censtituitü din apă şi alimente contaminate. ` 
. Incidenj& infeaţiei eu G.lamblia este uai mare la copii, θὰ mazi- 
^: mum de frecvenţă între 1-5 ani şi 18 pubertate. | » 
La adulţi, G.lamblia este un impertent agent etiologie al ,diare- 
ei e&l&teriler" íntilnitá la vizitaterii în zenele endemice. 
pa espii, ihfeetia eu G.lamblia are e evoluție endemisă 51 se 
transmite prin eentaot direct. | 2 
M Ciardíez& psate evelus gi sub ferma de epidemii hidrice desarece . 
^^ enisturile rezistă 18 olerinarea uzuală a apei. -— : » 
preíilaxie. Se recemand& depistarea şi tratarea tuturer belnavi- e 
lsr şi purváteriler sánátegi. | | | 
pentru distrugerea ehiaturiler de pe lenjerie gi ebiecte diferite, 
se pst felssi gelutii de detergent (durata de centagt trebuie să fie. 
de cel puțin 30 minute). | | ie 
Be ressmandá cál&terilor în zonele endemice, esnsunarea apei de E 
robinet namai sub formă fiartă (în 3 minute de fierbere se distrug 
'ehisturile);, evitarea $nghetatei, laptelui şi 8 preduseler din lap- 
te nepasteurizat . ΑΔ ταὶ | | | 
Be va evita folosirea 
Respectarea normeier de. ig 


frueteler gi legumeler insuficient spalate. - 
ienă individuală este obligatorie. i 


GENUL TRIOHOMONAS 


Pe n E E P g 
' Cuprinde o singură Speo 


Trichomonas vaginalis. Celelalte 
şi T.hominis sînt cemensale. i 


Trichomon&g vaginalis 

Morfologie. Be prezintă numai sub formă de 
| Trofozoitul eu aspeot, de obicei, piriform, 
tínà ajunge pînă la ΛΣ. parazitul se oaraater 
^ “plasticitate a aorpului,; putând deveni gferio, ovalar sau 


ie parazită ou patogenitate certăs i 
două speaii parazite 18 em, T.tenaX -— 


trofozoit. | 
măsoară 15-20,0M, pu-.: 
izează printr-o mare.: 
neregulat... - 
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prezintă un nucleu mare anterior, au oromatina 
distribuită uniform. Deasupra nuoleului se 
află un grup de blefaroplaşti în care îşi au 
originea 4 flageli anteriori şi un flagel re- 
curent care mergînd pe sub periplast 41 ridică 
'determinînd formarea unei membrane ondulante 
Pig.2 T vaginalts „oare se întinde numai în 1/3 anterioară a 
l= flageli liberi; | |corpului. Posedá, de asemenea, o piesă axialü 
32 membrană OndulentÉirigid&, alo&tuit& din ofteva fibrile ou rol de 
52s blefaroplagti. Isusţinere, axostilul. La baza membranei ondu- 
lante se află un element de întărire, costa (Fig.3). 
Citoplasma conține mici granule siderofile, mai numeroase în ju- 
rul costei gi a axostilului, 
La polul anterior al parazitului, ventral, se sineta. o mică des- 
chidere bucală, iei 
Habitat. T.vaginalis habitează pe mucoasa genitală 18 axbele sexe. 


Răspândire ο... m, vaginalis are o ον sua d. cosmopolită 
au o inoidengá mai mare la tineri, | 


Biologie, ciolu evolutiv. La femeie, T. vaginal se ponto gási 
pe mucoasa vaginală ingerind bacterii πο... uneori poate fi 
fagooitat de macrofage. In general, preferă un mediu uşor alcalin, 
dar poate supravieţui într-un mediu mai acid decît al vaginului sá- 
nÉtos. 

La bărbat, parazitul poate fl evidenţiat în urină, secreția üre- 
trală sau în lichidul prostatic obţinut după masajul prostetei. . 

Inmulţirea parazitului se face prin înmulțire binară longitudina- - 
lá iniţiată de scindarea nucleului, urmată de diviziunea aparatului 
neuro-motor şi în final de separarea citoplasmei în două celule-fiice. 

Rol patogen. T.vaginalis este agentul etiologic al triohomoniazei e 
genito-urinare, boală venerică, ce interesează ambele sexe. 

La femeie, cel mai adesea, determină o vulvo-vaginitá acută mani- 
festată prin leucoree fluidă, spumoasă, de culoare galben-verzuie, 
fetidá, prurit vulvo-vaginal intens gi dispareunie. Inoubatia bolii 
este de 4-28 zile iar semnele clinice apar imediat după menstruajie, 
probabil, datorită creşterii! acidității vaginului. 

La bărbat, infeaia este, freavent, asimptomatioă. Numai 10-20 % 
din bărbaţii infectați prezintă uretrită subaaută manifestată olinio 
printr-o secreție uretralá matinalá lăptoasă, redusă cantitativ, dis- 
urie şi arsuri mioționale, 
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Alte manifestári ale infecţiei ou T.vaginalis sînt ι balanite, 
cistite (mai ales, la femei), prostatite, epididimite. 

Anatomie patologică. Infeoyia ou T.v8ginalis la nivelul vaginu- 
lui. produce, mai întîi, degenerarea gi desouamarea epiteliului va- 
ginal, urmată de infiltraţia leucooitará a tesuturilor subjacente. 
Secretia vaginalá fluidă, de culoare galben-verzuie, oe acoperă mu- 
ocasa vaginalá sub orifioiul uretral, glandele vestibulare gi oli- 
tozisul, contine numeroase leuooaite şi paraziți. In infecțiile 
cronice secreția pierde aspectul sáu purulent dateritá soăderii nu- 
mărului de leucoaâte gi de paraziți conţine,însă, numeroase celule 
epiteliale şi floră miorobiană mixtă. 

La 90 8 din femeile ou trichemoniazá se preduc ereziuni ale as- 
lului uterin, ce predispun la carainem cervical. 

La bărbaţi, T. vaginalis poate, determina uneori sterilitate Dre: 
ομως" A 


Diagnestia. Diagnostieul infecţiei cu T E ge stabileşte 
parazitelegia. 


dimentului urinar. à preparat proaspăt sau frstiu σο]οταῦ May-Griin- 
wală-ciensa poate evidenția T.vaginalis. | 
îi) Cultura este indicată pentru precizarea diagnsaticului în σα- 
zurile problemă gi pentru centrolul vindecării: după tratament. 
7 .vaginal 18 cultivă uger pe medii speciale, selective (Lseffler, 
Sinich, Reiren). 
Tratament. Terapia se face eu derivați imidazelioi ce se adminis- 
trează „per eg" la ambii Loads resa. 59 45121156028 1 t 
. metrsnidaZel (Flagyl) | 
- l oP, osninînă' 220, BE, administrat dimineaţa gi seara, πρ de 
10 zile; | 
- sau 5 ορ. de 400 mg, administrat într-o singură priză. 
« tinidazel (Fasigyn) de lion: eri mai eficace decît metrenidaze- 
lul : 
- ἡ ορ, de 500 mg íntr-e singură priză 
sau 3 ep. de 150 mg timp de 5 zile. 
+ Bimerazel (Naxegyn) ` 
2 g într- singură prizá, 
- sau gîte 250 mg dimineaţa şi geara timp de 6 zile. 
„ tenenitrazel (Atrican) - 
- ^ ewsi, fieoare sonprinat. aenpántm 100 mg, timp de 10 zile. 
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In timpul tratamentului se evită censumul de alcesi. 
mratamentul pe cale generală este esntraindioat în primele 2 


luni de sarcină. 
mratament legal. La femeie se aseciază un tratament intravaginal 


(evule) : 
. Flagyl : un evul cenjinind 500 mg aplicat în fiecare seară ,tinp 
de 10 zile (64 în timpul menstruației). ο... 
. Daaă pH-ul este alcalin, se recomandă irigaţii vaginale «e 


lujii acidifiante (Dermacid - 1ishid). 
» La gravide se. utilizeazá eletrimazsel (Trimysten) comprimate do 
100 mg, timp de deuă sáptámini. | 


Epidemiologie. T.vaginalis este un parazit strict umen, cu răspîn- " 
dire cesmepolití, ínteresind ambele sexe. La femeie, pH-ul alcalin 


şi perturbárile hsrmonale (hipsfeliculinemie) {Αν orizează infecția. 
Se transmite, în med ebignuit, prin eentact sexual, Transmiterea ne- " 
venerian& este rară gi se poate realiza prim instrumente ginecolegi- 
ce, băi esmunasle, essbitare strînsă mană-fiieă ete. 

Profilaxie. Imféegi& eu T.vaginalis peate fi prevenitá prin depis- 
tares şi tratarea belnaviler și purtăterilar sánítogi, educaţie sa- 
nitară privind respeotarea unei igiene corespunzătoare lscale gi ge- 


nerale. 


€ Desorietgi forma vegetativá a T.vaginalis. | 
€ Precizati calea de transmitere, Seen tá, a infeotiei. 


€ Enumeraţi manifestările clinice ale triohomoniazei la femei. 
e Precizaji cum se stabilește diagnosticul de certitudine în 


trichomoniaz&. 
e Precizagi forma infeatantă gi de transmitere a G.lamblia. 
e &numeraţi másurile de profilaxie in giardioză, 


59,2, INCRENGATURA APICOMPIE XA | | 
Increngátur& Apicomplexa cuprinde protozeare imobile ce prezintá 


un complex apical, vizibil la mioroscopul electrenio, oonstind din : 
inel polar, rhoptrii, mioroneme, conoid gi in unele stadii miorotubi 


8ubpeliculari. 


Clasa Gporozea | x i 
Include protozoare al o&ror giolu evolutiv este caracterizat prin- 


tr-o alternanță de generaţii, una sexuată gi alta asexzuată, survenind 


în aceeaşi gazdă, sau implieînăd o alternanță de gazde. | 
In ciclul reproduativ asexust, multiplicarea se face prin sahizogo- 


nie; iar în ciclul sexuat prin sperogonie, care implicá fertilizarea 
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gi producerea de oschigti continínd sporesoiti, formă infectant&. | 


După 1608112850 se pot clasifica în dnug grape : 

- Sporozeare s: nguine (hemaţozoare) - genul Plabmodi un; 

» Bporozeare tisulare (o αλα, - genurile Toxoplasma gi Pneu- 
ποογθζ18. 


~ 


GENUL PLASMODIŮN 


' Quprihde patru spe;ii parazite la om : ! Rvivar » 2918196, P.mala- 
riae, 5. faloíp&rum. | 

Sint agenţii etiolegioi ai malariei, boalá endome-epidemigá în 
regiunile tropicale oonstituind è ταν erati preblemá de sánátate 
publisă. 

In tara neastră ma]. aria a fest eredicatü. 89 pst ivi totuşi, Ca- 
zuri speradice pesttransfuzionale sau de impert. 

Ciclul bielogi . Cialul evelutiv al ο umane cuprinde 

deus staăii: 

a) intrinbeg, 06 are 196 18 om (gazdă intermediari) şi 

by éxtrinsec,' care se desfăşoară 18 ζάηζασα1 Anepheles 5 fosei 
(g&zd& definitiv). 

In stadiul intrinsec plasnodiile ge reproduc asexuat (schizegenis) 
iar in stadiul exirinsea survine La μες sexuaţă (sparaasniet),, 
a paraziţiler. 

a) Stadiul intrinsec cuprinde deuá etape 3 | (0 exoeritrecitarü 
(tisulară) şi (11) eritreoiterá. 

i. Έναρα ο... exseritrsgitară are leo în ficat (Pag. 4). | 
10 | BONUS Sperszoijii, formele infec- í 

d : tante ale plasmediiler, sînt 

ineculagi de ţînţarul Anopheles 
femel, în sînge, în timpul prîn- 
. gului hematefag; se menţin în 
| airoulaţie 25-60 minute,apoi ρᾶ- 
trund în celulele parenenim&tea- . 


SES SEOC D D 
PEIE 


14 οἵ 


/ m p se ale difəritelər ergane (mai | 
κ A ales ficat gi splină). Sperezei- 
i da tii 151 pierd mebilitaţea, se 
Qielul ase exi : 


dezvoltă şi dau naştere unor 


au ovalari ca 

Pig). δεόλωι svolubiv Ta plesuojii, (BONIRADĂ PeNunah sAn ὦ | 
l-Àzciolul asexuat oxosritronitar; Ø de 20-60 „am; apoi nucloul ler 
-1lzciclul asexuat eritrocitar ; * | ias 

12:15-microgametooit in dezv oltare; a« divide repetet. In Jural pă”. 


l6-192macrogametocit în dezvoltare; 20-fertilizarea μμ με 
21-oo0kinet;. 2-25=f ormarea sporozoitilor; 26=eliberarea sporozoitilor. .. 


κών 
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cleului se individuslizeazá citoplasma, E merezsiyii care în- 
oheie etapa tisulará primará. P 
Unii merezoiţi ver invada eritrooitele initiind faza oritrooitară. 
Merezeíjii prezintă ο suprafaţă adezivă pentru stagare la hematii 
64 un complex apical (rheptrii, miar one me şi inele polare) ce ser- 
vegte la invazia lor. ^ . 
primele 2-3 generații de nerezeáti - reinvada celulele hepatice 
β4 relua cielul - etapa tisulară secundară, ce coexistă cu ciolul 
eritrecitar. Paraziţii pst persista ca „hipnozoiţi” forme inactive. 
Reaotivarea hipnozeiţilor explică recáderile în mal aria ou p.vivax 


şi P.ovale. Această etapă lipseşte la P p.faloiparum gi probabil 18 
P.malariae. 4 


ii. Etapa schizogenicá eritrocitară. In interiorui hematiei, merg- 
zoitul se vacuolizează, ia fermá de inel, unimueleat, de obicei, şi 
se numeşte trăfozoit tinar. Trefezeitul matur are. formă de aníbi; se > 
hrăneşte cu hemeglobink bego metabolizează . incomplet. Rezultă globi- 
na şi pigmentul — a oompus al hematinei (acid ferihemic) cu ο 
proteină. 

Trefezeitul oregte, nucleul se divide prin mitezí, vacuola se 
umple, mobilitatea amibeidal& dispare și devine sohizont. Sohizontul 
matur se divide gohizogonie rezultînă merszeitii eritrecitari. Hema- 
tia se rupe gi merezeitjii sînt eliberaţi în sînge; multi dintre ei 
sînt distrugi de mediaterii imunitari ai gazdei,iar alţii invadează 
nei hematii reluând ciclul. 

După 2-3 generaţii eritrecitare începe prscesul de gemategenezá; 4 
unii merezeiţi pátrungi în hematii se iii aon în gameteciti, 
masculi şi femeli. | 

b) Stadiul extrinsec are 106 în stomacul janyaraLui Anepheles fe- ; 
mel şi include formarea de gameti, eochinet, oeochist, sperozoiti. i 

Sperezsiții, de ferma aciculará, másesrá 10-16 şi reprezintă 
forma infeotantí a plasasdiilor. Se acumulează în. glandele salivare 
ale ţînțarului de unde pet fi ineculaţi, prin înyepare la əm, in i 
timpul prínzului hematefag. 

Rel pategen. Plasmsdiile umane sînt agenţii etiologioi ai malariei 
caracterizată elinio prin accese fehrile ritmice, anemie progresivă, 
hepatessplenemegalie. 

Pategeneza malariei este rezultul hemelizei eritrecitelsr infeota- 
te gi neinfectate, eliberării de cátre paraziți a uner metaboliți, 
răspunsului imunelegic al gazdei la acest material antigenie gi formá- | 
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rii áe pigment malaria. In plus, în malaria cu p.faloiparun, diviziu- 
nea schízsgenicá are 1e0'in capilarele organeler interne. Henmatiile Ἢ 
parazitate, prin pierderea sarcinii ler electrice negative, au tendin- 
va să aglutineze gi să adere la endeteliul vaseler sanguine mici, cen- 
ducZnd la obstruaţie, trombozá gi ischemie locală. Hematiile agluti- ᾿ 
nate pot fi lizate, ceea ce induce apoi o osagulare intravasculară 
difuză. De aceea, P.falciparum determină cea mai gravă formá de mala- 
rie cu complicaţii severe, uneori fatale, oum ar fi ; malaria cerebra- 
lá, malaria hiperpiretic&, algidá, gastro-intestinal&, febra bilioasá 
hipergloebinuricá. 

Capacitatea plasmodiiler de a  infesta hematiile este diferită. Μο-- 
rezeitii de p.vivax gi P.svale pot invada reticulscitele, ce reprezin- 
tă 2 4 din numărul de hematii. P.malariae invadează hematiile b&trine, 
deci 1-2 $ din henatiile gazdei. P.falciparum invadează hematiile de . 
teate vírstelo, parazitind 80 % din hematii. Cu fiecare sohizogonie | 
hematiile sînt distruse índucind e anemie progresivă. In malaria cu 
p.falcipsrum ου parasitemia foarte înaltă, anemia peate fi foarte se- 
verá. 

Ruperea hemstiiler parazitste determiná apariţia accesului febril.. 
Eliberarea merezeitiler la sfîrşitul diviziunii sebissgonice gi a prs- 
dugiler ler de cstsbelism (piregeni) stimuleaz& chemereceptorii meca- 
cinsmelsr de termereglare ale gazdei, în vederea conservării cáldurii. 

Accesul febril se repetă la interval de 24-72 ere în funaţie de 
durata schizegoniei, ce variază cu specia. | 

Pagsaiteza hematiiler parazitate este intensă la nivelui 838 Ma 
8plin& şi ficat, 90998 ce explică hiperplazia lsr. : 

Distructía hematiiler nermale ce centinu& timp de cîteva — | 
-míni după vindecarea malariei, este explieatá prin procese imune. nedi- 
ate de cenplonent, 

Anatomie patologieí. - Leziunile anatono-pate1egioe £n sal arie sint 
caracteristice. 

Splina se hipertrefiazá tn primele SEP Apfel de la fafesi 004 este 
moale şi friabilă. In igfeoyiie erenice splina capátá ολα νε sis; 
dură. 


Ficatul devine oongasptenat; de celulele Kuppfer sînt bucate cu 
pigment malarie. 


Aaumularea de pigment malario în visaere ei reden este caracterise 
54388. - 

Inima poate prezenta fenomene de degenerescentá grasă. In infecția 
ou P.faloiparum se pot produce tromboze coronariene datarită tendin- 


—^K—— 
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gei hematiilor infectate şi a plasmodiiler libere de a adera la pe- 
19/44 oapilari. Anoxia migoardului datorită galuziei ceronariene 


poate duce la moarte. | 
| Creierul este cengestiv iar capilarele sanguine, îndeosebi in 


malaria eu p.faloiparun sînt blecate cu piasmodii. 
Riniohii- oongestivi pot prezenta glomerule-nefrită acută sau 3ub- 
acută, cu numeroase zone hemoragice. Infecția cu P.nmalariae determi- 
ná £lemerule-nefritá preliferativá gi membranoasă. 
Imunitatea în malarie este specifică de tulpină şi este legată 
de prezenţa plasmodiilor în sîngele gazdei; este denumită premuniţie 
sau imunitate cenoemitentá; este mediatá de celulele T sensibilizate 
ce jeacá rel de „Helper” în sinteza de anticorpi specifici de câtre | 
limfoocitele B. - | | : ji 
Rezistenţa naturală la infecţie ce survine 18 unele populaţii,în 
special, în Africa, este determinată genetic : deficit enzimatic de 
G-6-P-D (necesare pentru sintezele parazitare); anomalii cantitative 
sau calitative ale hemoglobinei (talasemie, drepanooitoză); grup 
Dufy negativ ( lipsa recepterilor eritrooitari de suprafaţă). 
Diagnostio. Diagnostiaul de certitudine se stabileşte prin meto- 


de parazitelogice. 
Diagnostioul parazitologic 
sânge. In prima etapă picătura gross 
poate stabili diagnosticul de malarie. In a doua etapă examinarea 
fratiului de sînge colorat May-Grlünaald-Giemsa permite identificarea 


Ύπ 


constă în evidenţierea paraziţilor în 
4 colorată Giemsa sau Romanonsky 


speciei. 
a este util doar ín cercetari epidemiologice 


Diagnosticul serologi 


ale malariei în zonele endemice. 
Tratament, In terapia malariei se utilizează 4-amino-quinoleine 


ce urmăresc i 
- distrugărea promptă a formelor asexuate a parazitului în scopul 


vindecării fenomenelor olinioce; 
- distrugerea formeler extraeritrooi 


tare pentru a preveni recáde- 


rile; 
- distrugerea gametooiţilor pentru a împiedica infecția ţînţari- 


lor gi răspândirea malariei. 
Ge utilizează combinații de medicamente în 
ror acestor obieotive (tabelul 1). 


soopul atingerii tutu- 
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Tabelul i 
Medicamente antimalarice 


ache Κο | .... AOctloneazá.prin interferență ou.. m 


Stadiul Sinteza Metabolismul Metabolismul 


afectat acidului acidului acizilor Neounoscut™) 
folio folic nucleici i 


Clorguanid Ohinina 


Ciolul 

eritrocitar αι πρι pPirimetaminá  Qloroohina 

(schizonţi) Qolohioină Amodiaohină | 

nnn — ————X——————————————————!————À———————À—— d » 
. Gialul i 

eritrocitar | | i ai i Primaquin 

(gametociti) 

Ciolul Cloroohină 

exoeritrocitar Pirimetanină Primaquin 
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x) Precursori ai acizilor nucleici. 


In tratamentul malariei acute sè recomandă utilizarea clorochinei 
(Aralen) în doză de 1,5 g timp de 3 zile (4 op.íÍn prima zi gi 2 cp/zi 
în următoarele 2 zile). Asocierea Primachinei duce la vindecarea com- 
pletă prin distrugerea paraziţilor extraeritrooitari. MONS. 

In infecțiile cu p.faloiparun rezistent la clorochin poate fi uti-. 
lizatá chinina (i.v. în cazurile severe) sau asociaţii sinergice de 
antifolice gi antifolinice, | 

In înfeoţii σὰ tulpini de P.falciparum multirezistente la medica- 
mente se recomandá mefloquina, derivat 4 metil-ohíinoleinic, singură 
sau în asociaţie ou sulfadoxina gi pirimetamina (Fansimef). 

Epidemiologie. Astázi malaria este limitatá la zonele tropicale 
şi subtropicale. | MTS 

In ultimii ani transmiterea bolii survine în multe regiuni tampe- 
rate, unde are un caracter instabil şi este relativ uşor de suprave-— 
gheat si eradicat. : | 4 | 

Malaria tropicală este mai stabilă, greu de supravegheat şi foarte 
dificil de eradicat. ^ | 

Speciile cel mai freovent întîlnite sînt P.vivax gi P.falciparum. 
P.malariae are, de asemenea, o distribuţie largă. P.ovale este rar- 
întîlniţă, ou excepţia Africii de vest, unde pare a înlocui P.vivax. 

Transmiterea naţurală a plasmodiilor se realizează prin înţepătu- 
τα tíntarului Anopheles femel, is 
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Maleria poate fi transmisă transplacentar, malaria congenitală. 

Malaria poate fi transmisă şi artificial prin aBeringü", malaria 
drogatiler, gi 89 νο prin lipsa fazei. exoerittooitare 
yi a recáderiler. | 

profilaxie. Măsurile de profilaxie antimalarigă constau în supra- 
vegherea sursei de infecție prin trapanontuül dorespunzáter al bolna- 


viler şi purtătoriler. 
Este necesară dinponnari sarea oev&genilor străini — din zo- 


nele endemice. 
Se indică ohimi oprofilaxia copiilor şi gravideler "n 20530 impa= 


ludate precum şi a tuturer persoanelor alohtone. 
Măsurile antiveotoriale au. 9 impartanţă fundamentalá în lupta 7 


antimalarieă. 
Rezistenţa plasmodiilsr 18 medicanentele antimalarice precum şi 
rezistenta vectorilor la insecticide, face exirem de dificilă προς 


antimalarică. 
Se fag eforturi considerabile în vederea obținerii de vaccinuri. 


Cultivarea „in vitre" 8 Speciiler P .faloiparum gi P.vivax a permis 
sbtinerea de antigens specifice celor trei stadii de dezvoltare a 


parazitului τ sparezsiţi, merezoiyi δ ganetocâţi, antigene imunisan- 
te în studiile experimentale pe animale. di, 


a 


GENUL TOXDPLASMA ^ T sc d 
Toxopiasma gondii i este singura ο. patozena ον. om. 


Texeplasma gendii 
Merfelegie. Se prezântă | 18 em sub două forme evolutive ; trefozoit 


'sau formá preliferativü (tataie) şi 
chist tisular. " 

Trofozoitul intracelular, de formă 
aro uită (gr.toxen = aro), “oR 9 extrenita- 
te rotunjită şi una ascuţită, măsoară 
4-8/2-—-5 e Prezintă un nucleu mare, afe- 
ric'sau.ovaler, situat către extremitatea 

retunjitá (Fig.5). | 
Fig.5. Toxoplasma gondii Studii- de micrescepié eleotrenicá evi- 
lz Kaorof dențiazá prezența complexului apical. 


z trofozodt intracelular; Trefozoijii cu diviziune rapidă din 
oforoiU extracelu- faza preliferativă oaraateristioă infeo- 


lar, 
viei acute se numeso tahizoiţi gi se leca- 
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1129836 în variate celule ale gazdei. 

Chistul sferic sau ovalar, însonjuraţ de o membraná groasă, de 
origine parazitară, măsoară 120-200 um gi contine cîteva sute de 
paraziți ou multiplicare lentă denumiți bredizoeiti. | 

Chisturile se formează în creier, țesutul muscular cardiac, sohe- 
letio şi în alte vesuturi, în infeotiile orPonice. 

Ciclul evolutiv poate fi heteroxen sau monexen. Gazda definiţivă 
este pisica sau linxul, iar gazda intermediară este reprezentatá de 
păsări, mamifere şi accidental de om. l 

Ciclul evolutiv cuprinde două etape | endogená gi proliferativă, 

Etapa endogená (enteroepitelialá) are loo în celulele epiteliale 
ale mucoasei ileonului gazdei definitive şi include multiplicarea 
asexzuată (sohizogonicá) şi sexuată (gametogenicá). Produsul final al 
fazei sexuate este eocistul (zigotul) care 86 elimină cu materiile 
fecale. In mediul extern, în conditii favorabile de temperatură οἱ 
umiditate în interiorul eocistului se formează sporozoiti. Oecistii 
maturi sânt infeotiogi gi pet contamina noi gazde, supraviețuiesc pe 
sel apreximativ.l an. 

Etapa proliferativá, de reproducere asexuată, sohizogonică, se 
desfăşoară în diferite gazde intermediare gi are ca rezultat forma- 
rea trofezeiţilor gi apoi a ohisturileor. 

Diviziunea toxoplasmeler se peate face gi prin endepeligenie (fer- 
marea de mai multe celule fiice in interiorul celulei mamá pe care o 
dezintegrează în momentul eliberării). 

T.gondii este situată intracelular, izelat sau în grámezi, in ce- 
lulele reticulo-endoteliale, mononucleare, celulele neuronale și 
mierogliale ale SNO, fibre musculare netede sau striate eto. Se peate 
găsi, rer, sub formă liberă, în exsudatul periteneal, pleural sau în 
1.6.Σ. | ; : n 

Rol patoge + T.gondii este agentul etiologic 81 toxeplasmezei. 
Omul se poate îmbolnăvi de texeplasmozá prin ingestia, accidentală,a 
cocăştilor eliminaţi de pisică sau prin censunul cărnii ce conţine 
ohigti, insuficient preparată termio. l 

Trefozoitii liberi se pot transmite transplacentar. 

Se poate diferenţia astfel, toxoplasmoza dobândită (exogená) şi 
toxsplasnoza congenitală (endegená). i 

La adultul normal, toxoplasmoza dobînăită este benigná, frecvent 
asimptomatica, sau se manifestă prin limfadenepatii lecalizate sau 
generalizate, superficiale sau profunde. Cel mai adesea, gint inpli- 
Qa$i ganglionii cervicali., 
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La indivizii imunodeficienti, texeplasmezs ímbracá ferme grave : 
exantematice, enoefaliţice, eftalmice eto. 

Toroplasmeza poate avea ο evoluţie oronicá. 

Formele latente se pet acutiza cuprinzînă noi organe. Prognosti- 
cul este rezervat, cenditionat de starea de rezistenţă 8 organismu- 
lui. 

Toxoplasmoza cengenitalá este censecintga unei infecţii acute ogn- 
traotate de mamă în timpul sarcinii, adeseori asimptematică. T.gondii 
poate determina avort la femeile gravide sau mal formaţii oengenitale 
18 copil, uneori fearte grave, anencefalie, microcefalie, hidrecefa- 
lie, tulburări cardievasculeré etc. | 

Diagnostic. Diagnosticul etiologic se peate stabili prin netede 
parazitolegice şi serologice. 

nunăru-— 


Diagnosticul parazitelegic are valoare limitată datorită 


lui soăzut de paraziți din produsele patelsgice. 


T.gondii. 


Inooularea intracerebrala sîngelui sau 1.0.r.-ului la geareci albi 
foarte tineri, indemni, în prealabil testati serglegiec, se formează 
un exsudaţ periteneal în care se pot evidenția texoplasme. Uneori 
sînt necesare treceri repetate pentru oregterea numărului şi a viru- 
lengei parazitului.Altesri, este necesară slăbirea rezistenţei ani- 


maleler prin administrarea de certizen. 


In gerul animalelor inoculate pet fi decelaji anticorpi anti- ] 
T.geondii. | | 
Diagnosticul serelegioc se utilizeazá ín mod curent. Pentru cerce- 
tarea dinamicii anticorpiler serici se utilizează testul de 1126 " 


Sabin - Feldman, testul de imunofluorescentá indirectá, testul de 
hemaglutinare indirectă. 

Anticorpii anti- T.gondii evidenţiabili prin aceste teste, apar 
precoce, ating niveluri înalte gi se mențin timp mai îndelungat de- 


oít anticsrpii fixatori de aomplement. | 
Testul de imunsfluorescenţă - IgM (testul Remington) efectuat la 


nou-născuţi este util în precizarea diagnosticului de toxoplasmoză 
congenitală. De asemenea, testul Remington este valoros in stabili- 


rea diagnosticului în infecţii acute. 
mratament. La paciangii cu toxoplasmezá acută oe evolueazá pe er- 


ganisme indemne, tratamentul nu este indicat. 
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Tratamentul este reaemandat în aerico-retinitoe active, 18 paci- 
entí eu dafeate imunelogiee şi in teate formele grave de texeplas- 
ποζᾶ. 

Se utilizează pirimetamina (Dareprim, Tindurin) aseciatá cu 
sulfadiazina (preparat Fansidar) sau mai recent ou trimetopria + 
sulfametoxazel (Biseptel, Septrin). 

In corio-retinite, folosirea concemitentü a corticosteroizilor 

este utilă pentru reducerea fenomenelor inflamatorii de la nivelul 
retinei. l 

In tratamentul toxoplasmozei oculare poate fi eficace asocierea 
clindanicinei ou sulfadiazina. 

Spiremioina (Revamicina) au eficacitate mai slabă este însă, mai 


5 bine tolerată, Poate fi administrată gi în timpul sarcinii, în tinp 
ce pirimetamina gi trimetoprimul sînt contraindicate, 
Epidemiologie. Cel mai cunoscut mod de transmitere a T.gondii 
ο. : 


este transplacentar, : 

Pisicile au un rol major în transmiterea infecţiei 18 om prin eli- 
minarea de ogochigti cu materiile fecale. Sobolanii par a juca un rol 

important în transmiterea, deoarece în țesuturile lor se află chis- 

turi ce pot fi consumate de pisici. 

Profilaxie. Prepararea termigá corespunzătoare a cárnii (porc, 
oaie, vită) este essnţială în profilaxia toxoplasmozei. | 

Pentru prevenirea toxoplasmozei congenitale se recomandá suprave- 
gherea ciiniocă gi serologică a femeii gravide precum şi evitarea con- 
tactului acestora cu pisicile. | | 


GENUL PNEUMOCYSTIS 


Cuprinde paraziți οὐ o poziție taxonomică incertă consideraţi de 
unii autori ca fungi iar de alţii, protozoare. 

Studii de mioroscopie electronică sugerează οὔ sînt, probabil, 
rizopode. | | 
Specia implicată în infecția umană este denumitá Pneumooystis 
jiroveci distinotá de specia tip Pneumocystis oarinii, intíilnitá 18 

anirale. 
Specia tip a genului este Pneumooystis carinii agentul etiologio 
al pneumoniei interstitiale cu plasmocite. 


Pneumocystis carinii 
Morfologie. Se prezintă sub trei forme i trofozoit, prechist 91 


chist, habitínd în alveolele pulmonare într-o matrice ou aspeot de 
„fagure de miere”. 
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Trofozoitul, cel mai frecvent de forma amiboidá, másoará 2-5 pumn 
gi este delimitat de o membrană fină. 
m eme In citoplasma reticular& se află un mu- 
(ΦῚ 0: (Φ E Su. cleu excentzic, Studii de micrografie 
Vues AE electronică au evidenţiat 18 suprsfaya 
trofozoitului prelungiri tubulare, de- 
numite filopodii, analoage pililor ac- 


8 . 
B © verieni cu rol antifagocitar şi în ata- 
'sarea parazitgilor 18 pereții alveolari. 
SUMA | prechistul prezintă 1-4 nuclei si 


pig.6. Qiolul evolutiv o masă mucoidă la exterior. | 
Chistul, sferic sau ovalar, cu £ å 


la Pneumocystis oarinii. 
Ax trofozolyi; B= ohfgti. Απ, $noonjurat de un perete relativ 


gros, în stadiul matur contine 8 trofi- 


zoifi, numiţi corpi intrachistici sau sporozoiţi, pleomorfi, mono- 


nucleari, dispuşi sub formă de rozetâ (Fig.6). 
Giolul evolutiv, implică reproducerea asexuată a irofozoi 


liberi. | 
 mrofozoigii formează apoi  preohisturi şi chisturi cu perete 

subţire gi se matureazá, aaraoterizîndu-se printr-un perete mai sros 

şi producerea probabil prin diviziunea asexuată a celulei, de 2 izo- 

fosoigi sam sporosóiji. După eliberarea trofozoiţilor chisturile 

goale se transformă în corpi neregulagi, adeseori semilunari. 
Studii recente de ultrastructurá, aratá cá în ciclul evolutiv al 

parazitului există două stadii : extracelular şi intracelular. | 

_ .In stadiul extragelular care se desfăşoară în spaţiile alveolare, 

celulele fiice, sferice, formate prin endodiogenie în interiorul pa- 

razitului ou perete subţire, sînt eliberate prin exoristayjie. In pa- 

 pazitul ou perete gros se formează 8 celule fiice care se eliberează 

în aceeagi manieră. Aceste celule fiice inițiază faza intracelulará 

a oiolului cu formarea de ahisturi cu perete subţire (chist tînăr) 

£n interiorul celulelor epiteliale alveolare. Cînd sînt maturi aceş- 

tia sint eliberaţi prin liza celulelor epiteliale. 

* Anatomie patologică. Alveolele pulmonare sînt umplute cu numerosi 

paraziți în diverse stadii evolutive dínd aspectul de „fagure de 

miere? .carsoteristio. Pereţii interalveolari se îngroaşă datorită in- 


filtr&giei lor ou leucocite şi plasmooite. De aioi denumirea bolii 
âe pneumonie interstiţială σα plasmogite. Această infecţie duce 18 
pulmonare şi 8 


exitus prin asfixia cauzată de blocarea 4199019105 
broühiolelorprin masa parazitară. 


Δ 


q 
- 


vizor 
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1 patogen. P.o8rinii este agentul otiologio al pneumoniei in- 
ος on` plasmooita. ' Boâla afeotee κά în general Bugarii mici, 


în primolo luni do viaţă, mai ales pe oei prematuri, poate interesa | 
sporadia şi adulţii ou deficit imunologio primar sau secundar. 

Boala se manifestă prin tahipnee, oianoză, tuse şi expeotoratie 
spumoasăş ` temperatura este normală sau numai uşor orescută. Mortali- 
tatea pneumogistozei netratată, depăşeşte 50 %. Cînd boala este ago- 
ciatá ou un deficit imun, mortalitatea tinde spre 100 3. 

Diagnostic. Diagnosticul etiologio este difioi1 51 89 realizează 
prin metode parazitologice. 

Examenul microscopio al frotiului colorat Giemsa din P-— 
bronşiae obţinute prin aspirație bronhoscopică, periaj brongio, sau 
ál amprentelor „pulmonare efectuate la nearopsia: celor decedați gi oo- 
lor&te Giemsa Poate evidenția prezența chistucilor qaragteristice. 

Serodiagnostioul este pügin utilizat datarită lipsei de antigene 
purificato: preaum şi: procentului aresout de reacţii fals n3gative 
determinat de. deficitul imunologio al bolnavilor cu pneumogistozá. 

Dintre “testele serologice, testul de ΤΕΙ este ael mai sensibil, 
deşi deceleazá doar 1/5 din infeotii. 

Tratament. Se recomandá 'Ctrimetoprim în doză de 20 mg/kg corp zi, 
asociat cu 'sulfaniothoxazol 100 mg/kg oorp/zi (Biseptol, Beptzin) 
administrat pe cale orală, de 4 ori/zi timp de l4 zilə. 

Se mai poate utiliza pentamidina, £n dozá de ^" ng/kg oorp/2i, in- 
remuscular, timp de 12-14 aile. 

Epidemiologi e: Modul de. transmitere . a  infeopiei ou P.oarinii este 
necunoscut. Probabil, prin inhalarea ohisturilor provenite de la ro- 
zătoare (în special gobolani); animale domsstice (aîini,în special), 
bolnavi şi purtători sánátogi. | | 
; Pneunocistoza are o contagiozitate mare, evoluind sub formá de 
mioi epidemii în instituțiile. de Sep niai, οὐ frecvență maximă la 
organismele inunodefioiente,. 


& Enumerayi 0029 ΚΗ speaii de plasmodii umane, ! 

e Numiti veotorul $1 gazda intermediară a plasmodiilor umane, 

€ Enumerati etapele reproducerii asexuate și sexuate ale 
plasmodiilor, 

e Precizati αλλιως diagnosticului parazitologio în malarie, 
In ce constă ? 

€ Desorleti trofozoitul gi ohistul tisular al Tegondit. 

e Precizati etapele ciolului evolutiv al T.gon 

e Precizati modalităţile de transmitere aT AE, ondii. 

e Precizaji importanţa diagnosticului BeroloE?d Th toxoplasnosă. 

© Numiti agentul etiologio al pneumoniei interstitiale cu plas- 
mooite, 

e Descriegi trofozoitul, preohistul i chistul la P.carinii. 

e precizaţi importanța diagnosticului parazitologic, ln o6 -— 
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59.3, INCHENGATURA CILIOFHORA 


tiyetode  pmetesnarele cele mai evoluate, ou corpul acoperit « ou 
o outiaulă pe care se inseră numeroşi oili ou rol in migoare şi în 


captarea hranei, 
Singura specie ou importanţă medicală este Balantidium coli. 


Balantidium coli 
Morfologie. B.coli se prezintă sub două sorab : vegetativă şi 


ahistic& (Fig. 2. 


lul anterior uşor ascuţit, cel poste- 


Suprafaţa οοτρυ]υ4 este acoperită ου 
cili scurţi, dispuşi pe linii longitu- 
dinale uşor oblice. La polul anterior 
prezintă e £nfundáturá longitudinală, 
gant citostomal în fundul căreia se 
deschide orificiul bucal, citostomul. 


71647, Balantidium 001i 04344 din jurul șanțului citostonal 
l= maoronucleu; 2= micro- sînt mai lungi, cili aderali. Cito- 


nucleu j 
cupri ο... plasma conţine vacuole cu incluzii şi 
6- cili. 2 nuclei ; un nuoleu mare, reniform 


2* ο ο pe alee πο” - gi în oontavitatea acestuia, un nucleu 
mic, sferic. 


Chistul, sferic, cu 9 membrană dublă, groasă, măsoară Sinks gie 
Centgine un nucleu reniform gi 0 vaguolá cu glicegen. 


Biologie, ciclul evolutiv. Balantidium coli habitează in colon 
1& om, perc, maimute. Se hrăneşte cu flera intestinală, resturi oeo- 
lulare, hematii şi leucocite. Paraziţii se pot devora între ei, for- 
mele mari ingerínd pe cele mici (canibalism). 
Inmulţirea asexuată a parazitului se face prin diviziune direotá 


transversală, 

Inmulțirea gexuatá are 190 prin conjugare, în care doi indivizi 
se alipesc gi între ei se realizează un sohimb de πμ 
π4οσρηυσ]θ98Υᾶ. 


Inohistarea are 104 în intestin, 
Răspândire geografică. Balantidium coli are o distribuţie cosmo- 


polită, mai frecvent în regiunile în care se creso poroi. 


Trofozoitul, de formă ovală, cu po- 


rior rotunjit, măsoară 50-200/40-70 um. 


€ 
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Rol patogen. B.0911 este agentul etiologic al balantidiozei. 
Be iocalizeazá în colon, cec şi rareori în porțiunea superigará a 
intestinului subţire. In anumite condiții se inmultegte considera- 
bil, devine agresiv şi pătrunde ín submucoasá prevaoînă ulceratii 
similare cu acelea produse de Entamoeba histolytica, dar mai pro- 
' funde. Aceste ulceraţii se pot complica ou perferatii ale porote- 
lui intestinal sau cu hemoragii masive. 

Infecția cu Balantidium coli este frecvent asimptemaţiocă. Uneori 
balantidioza se manifestă sub formá de ocolită orənicá sau de dizen- 
terie. 

Diagnestio. In infeotia cu B.coli dincuestiéGl etiologic se sta- 
€ bilesgte p&razitolegic. 

Examenul mioroscopia al preparatului direct sau a frotiului ocolo- 
rat May Grünwald-Giemsa, realizate din materiile fecale proaspăt re- 

" zultate (pînă la o oră de la paiste) poate evidentia trofozeiti ES 
foarte rar chisturi. 

Tratament.Nu există un medicament specifico. Se recomandă ohinio- 
zonul (pilule enterice sau olisme),derivati arsenioali (Fenarsen, - 
Pentarsen), derivati de imidazol (Metronidazel, Nitrimidazina) sau 
antibiotice (aureemicina, teramio iná). | 

Recent, au fost obţinute rezultate bune utilizînd asocierea me- 
trenidazel + furazolidină sau asocierea metronidazol + monomicină 
care are e acţiune sinergicá. 

Epidemiologie.cBalantidiosza apare ca o boală profesional& la 
crescătorii de poroi. Omul se infectează prin consumul de alimente 
sau apă infectată cu chisturi de la porci sau oa urmare a sanipulárii 
viscerelor sau exoretelor de 18 animalele- bolnave, 


Φ Descrieti £ arma vegetativă si chisticá a B. 001i. 

e Precizati elementul infeatios din balantidlozb. 

e Precizati importanța examenului κ ναών οὐ în balanti- 
dioză, | 


,60. HEIMIN 


μμ sau viermii sînt metazoare pluricelulare cu Tn moa- 
le, fără organe de mişoare, 

Helmintii au importanţă medicală se încadrează în inorengátura 
Plathelmintes (viermi plaţi) şi Nemathelmintes (viermi cilindrioi). 
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60,1. INCRENGATURA PIATHEIMINTES | 


Guprinde vieni ai căror corp este turtit dorso-ventral prezen- 
t£nd în regiunea anterioară organe de fixare. 

Tubul digestiv este alo&tult din intestinul anterior gi mediu; 
18 .unele grupe de paraziți tubul digestiv lipseşte. 

Majoritatea viermilor plaţi sînt hermafrodiţi, 

Qiolul evolutiv este complex, ouprinzínd uneori mai multe gazde. 

Dintre p două olasge interesează medicina 4 Trematoda 
şi Cestoda. 


CLASA TREMATODA 


Trenatodele sînt viermi platgi, nesegmentatgi, ou aspect de frunzá 
prevăzut cu organe de fixare, ventuze gi spini. Au un tub cxi 
incomplet, lipsit de orifioilul anal. . | 

Sînt hermafrođiți gi mulți dintre ei au Ep gk te de autotertili- » 
zare, 

Se inmultesc prin ou şi au un oiolu evolutiv dipek, necesitînd 
existenţa unei gazde !intermediare care este un melo şi uneori chiar 
şi a unei a doua gazăe intermediare, 

La om, trematodele pot parazita sîngele, intestinul sau ficatul, 

In {858 noastră, există 3 specii de trematode parazite, toate ha- 
bitínd|$n ficat şi anume 1 Fasoiola hepatios, Diorocelium lanceola- 


tun, Opistoronis felineus: 
GENUL ἘΔΒΟΤΟΙΑ | 


uh: 


peaciola hepatica, denunit A iernele mare | de ssibédid, este un 


4 24 PES i o - 'trematod. care. obișnuit, parazitează 

| f /Fig.8. | e cornutele mari gi mici gi acciden- € 
X2 e) Fasciola | 
Y A ο) hepatica . xir eer 


- Morfol ogie . Fe hepatioa are corpul 
în forma unei frunze sau a unui s$m- 


bure de bostan ou polul posterior 


|l» ventuza bucală; rotunjit iar anterior prezintá o pro- 

'2= ventuza ventrali, eminengá denumitá con cefalio, termi- 

de Ας 8 nat ou orifioiul bucal înconjurat de 

| gene; ventuza bucală, Parazitul posedă şi 

E teri Ge ovaz; a deua ventuzü, situată anterior pe 
.!B. Qu linia medianá ventralá, ventuza ven- 


l= 'Operoul,2zmasá 


A τμ _ tralá. prezența celor două ventuze ` 
la on “s J-001U- fage θά fio olasifioat. în ordinal. 
| distomiéniler(Fig.8). 3s APR 
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Măsoară în ΕΗ 2-3 om, iar lăţimea maximá este de 0,8-1,3 
0m. T iis 


Are culoare gri pe părţile laterale şi gălbuie median. 

Qul, oval cu un pol asoutit gi altul rotunjit; operoulat la po- 
lul ascuţit, măsoară 140/80 um. Prezintă o coajă subţire, 
rentă iar în interior se"aflá o masă de 
oul căreia este situată celula ou. 

Răspîndire geografică, Este un vierme parazit ou răspîndire 385- 
nepolit&. ii | 

Oiolul bielogio. P.hepatioa aauLtă habiteazü în oáile biliare în 
care se rásuoegte in cernet pentru a putea să înceapă gi unde depune 
ouăle. Acestea ajung sdat& eu bila în intestin gi apoi sînt elimina- 
ve cu materiile fecale. Pentru a evolua, sul trebuie sá ajungă ín 
apă, unde in oendigil faverebile de tenperatur& şi exigenare se dez- 
veltá nsrmal în 2-3 sâptinini. In su ia naştere e larvü oiliatá, 
miracidium, care iese din eu, pătrunde gi se multipiieá asexuat în- 
tr-e gazdá intermediară reprezentatá de gasteropsde din genul 
Lymnaea. Fsrmele rezultate, la a&pátul acestei intense maltiplicári, 
Sint cerosrii care se eliberează din mele, înoată în apă gi sfirgese 
pria a se inohista(metasercari) direst în apă, pe plante, stínei 
Sau pe malurile apei. | 

Unele din aceste plante, pe care se închisteazi parazitul sînt 
consumate de em oa salate. | "y bacs 

Omul se infectează censumínd metaceresri de pe vegetale aevatice 
sau sdatá cu apa din surse neesniírelate. T : 

Metacercarii din intestin, după traversarea eavitatii peritene- 
ale, patrună în fieat, străbătind capsula Glissen. După ua seurs pe- 
pas în paremehimul hepatie, patrund în e&lle biliare, în sare erese 
Şi se transferma& în viermi adulţi. Dup& 2-2 luni de la infestie para- 
zitul devenit adult începe să depună eu. τ Ue. 

Rel pategen. P.hepatios este agentul etielegie al faseioelezei. 
rap ee 1 are loc în două faze. In prima fază metacercarii străbat şi 
lizează parenohimul hepatic îndreptîndu-se spre oăile biliare in ca- 
τ κ datata 3408 fensmene de hepatită de tip terxi-imfeeyies en 

în plateu" inseyitk de hepate-splemsmegalie 
febră neregulată 581 u tari 
dureressá, unesri gubieter, anenie, greyuri, varsături, αμ : 
de urticarie, zene cengestive pulmenare temperare (fenmsme ναό ς΄. 
| Im faza a deua, de 1968112419 a paraziyiler în canalele , 


transpa- 
celule vitelogene în mijlo- 
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acosto manifestări scad în intensitate. Eezinefilia deseregte lu- 
imd. agpeetul surbei lui Lavier. Se instalează semne de angiseslită, 
861161 biliare şi uneeri ieter prin aeelestaza, determinate de pre- 
zonța p&rBZziyiler în canalele biliare. Se pet produce chiar fensne- 
me seluzive care să nesesite intervenţii ehirnrgioale. Bila este 

de culoare moagră (68 „zeama de poaae: p&tognemoniea pentru rasei- 
61628 hepatiek. 

Rar, există gi localizări eratice în faringe (distematsza bues- 
faringianí întîlnită 18 peparele care consumă ficat erud), plánin 
sau cutames-mue sase. | | 

Diagnestie. Diagnestieul etislegie se stabileşte parazitelegie 
începînd din luna a deua a belii (in faza de parazitism biliar). 

Examenul mierescspie al preparatului direct efeotuat din mate- 
riile feeale şi/sau bilă psate evidentia prezenţa euáler. 

False infecţii, în care suále ingerate prin osnsun de ficat in- 
festat, apar în scaun, pet fi deteotate prin re-examina&rea scaune- 
ler pacientului după un regia (fară ficat timp de 10 zile), 

Diagnsstieul serelegic este util în prima fază a bslii (faza 


prebiliari). In med curent se utilizează reaeyia de imuneflueres- 
centá inâirectă (IPFI). 
Tratament. Se administreazá olerhidrat de enetin& sub fermá de 
seluţie 1-2 4, în imjeejii subeutunate, în deză de 0,03 g/zi timp 
de 18 zile canseeutive. După s pauză de 3 săptămîni, cielul peate 
fi repetat. Se preferă dehidrsemetins sintetică desarece este nai 
puţin terisá. 59 mai peate administra bithisnelul (Aetamer, Derathi- 
del) pe cale sralá, in deză de 50 mg/kg esrp timp de 20 zile. ε 


Dicrocoelium lanoestum 


Merfelegi + Are fermé de lance, máseará aproximativ 1 em/2 mm, 
' de eulsare gris, în jumătatea festeri- 
sară a esrpului şi transparent în par- 
tea anterisarí. Prezintă dsuá vențuze: 


ip  bueal& gi ventrală. : 
Peretele extera al paraziţului este 
transparent, acea ce permite sí 1 se 
e M vadă {55158 bine  srgamizsjia internă, 
xa Pie. ΑΗ ehiar pe preparatele oslerete. După 
Δ. leventuza bu- 0slsrare se sbservă un tub digestiv 


oală; 2=faringe; bifuroat şi neramifieat, aparatul ge- 


iBzintestin; 
4zventuza LAMP, nital maseul. fermat din desi testieuli 


v dc a a lsbaţi, situat amterisr ergamului geai- 
'J-testioul. , val femel (Fig. 9). 


B. Ou operoulat. 
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Qul, de eulsare brună, de fermă ovală, asimetrică, mássará 45/ 
20 un, presimtá e esajá dublă groasă; este cporeulat, posedá un 
embrion eiliat eu dsuá formaţiuni aferice numite genstaxe.(Pig.9). 

Răspândire geografică. D.lenceatum are s distribuție essmepslitá, 
habitină la specii diferite de cesrmute, suine gi rar la sm. 

Cielui evolutiv. Ouăle ajunse pe iarbă sdată eu materiile feeale 
evelueazá fermínd un miracidiun. Prima gazdă intermediară este re- 
prezentatá de diterite specii de melei teregtri (Helieela, Zebrias 
ete) care ingerá de pe pămînt euále parazitului. Multipliearea ase- 
xuată a embrienului in acești melei duce la fermarsa de oercari, 
care sînt eliminaţi pe firele de iarbă. A deua gazdá intermediară 

E este s rurnicá (Formica pratensis gi Fermiea cuniculuria) în care 
parazitul se închistează sub formă de metacercari. Diverse erbivore 
se pet infesta prin ingestia edatá ου iarba a aoester furniai. kare- 
eri, în eeazii speciale, gum ar ri un pionic pe cîmp, se peate infes- 
ta smul. Omul se mai peate infesta prin oensumarsa de fructe căzute: 
pe jS, în livezi, eentaminate cu furniei. 

Rel patogen. D.lanceatum este agentul etiologie al dioroeceliezei. 

Boala se manifestă, cel mai freovent, prin astenie severă, anere-- 
xie, debilitate generală gi subfebrilitate. | 

Diagnestia. Diagnestioul parazitologie are valoare etiolegieá. 

Examenul micrescopic al preparatului direct ain materiile fecale 
poate svidenţia ouăle caracteristice. LEE 

Ga gi în cazul {4801919794 pot fi numai „ouă de pasaj" provenite 
din ingerare de ficat de vită infeatat. 

Tratament. Bithionolul gi tiabendazolul sînt eficace în tratamen- 
tul diorgoeliozei la oi. Nu se cunoaște un drog 97408006 în inrectia 
umană. 


Oopisterohis felineus 


Este al treilea trematod hepatia al omului. Habiteaza în căile 
biliare, iar în infecțiile masive pătrunde și în canalele panorea- 
tice. | ͵ 
Răspîndire geogratio&. O.telineus la noi în pará se intilnegte 
rar, în Delta Dunării. Infeaţii frecvente au fost raportate pe 
malul Mării Baltice, Ucraina, în Siberia pe valea rîului Obi. 

Morfologie. O.felineus, în tormă de lance, masoará l om/2 mnm. 
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Are e structurá asemánátoare cu 

Er Diorocelium lanceatum. Se difteren- 
Fig.lO. Opistor- piaz de acesta prin poziţia inversă 
ghis felineus. a aparatelor atal tUL. gi 
l=ventuza buoalá in κος κ 
faringe; nital masoul format din 2 1001 este 
MM Νε 2 t -  gituat posterior aparatului genital 
sall =venţuza ventra- 
75 X 181 5-glande vi- g Σ9πΟΙ(Ε4Ρ.10)ι 


i telogene; 6-uter, Qul, eval, asimetria, ou polul 
'7stestioul. Ἢ anterior puțin fngustat, polul pss- 
torier rotunjit, măsoară, 30/12 pan; 
i ud conține un embrion eilist. 


. Cielul evolutiv. Cuprinde dsuá 
gazde intermediare, Prima este ro- 
» . / .  prezentatá de un mele de apă 
(Bythinia leashi), iar & deua, un pegte (1inul, roşivcara, văduviţa, 
plática, mreanul sau erapul). | 
 Infestarea omului se faao prin aonsumerea acestor peşti insufi- 
cient prelueraji termis. 
Rel patogen. Q.felineus este agentul etiologio al spistozrohozei. 
Imfestirile ugeare (sub 50 exemplare) sînt asimptomatice. In in- 
festiriie masive eu invadarea ΟΒΏΡΙΘ14Σ pancreatice, bolnavul pre- 
zint& dureri. în epigastru şi hipseendrul drept, grejuri, vârsături, 
ansrezie, annie, astenie, febră, hepat 9-5plenomegalie. | 
In jurul euáler, în vezieula biliară se pet constitui caleuli. ` 
piagnestie. Diagnosticul parazitelsgie are valoare etislegicá şi- 
senstá în evidenyierea cuâlsr caracteristice în materiile fecale ᾽ 
sau/şi în bilă. ασια ONT "t if : l 
Tratament. De poate administra hexacleretanul, în dezá de 8 6/24, 
divizat în 4 prize a cite 2 g, la intervale de 15 minute, timp de 
out zile. In eazuri mai grave, durata tratamentului .este de ^ zile. 
ge mai pet administra stibefenul (Fuadim, Nesanthimesan) în doză 
de 0,25 ml/kg 9050) divizat în 3 deze. Injeeiile se fac λα. interva- 
10 de 3 ere. Tratamentul se repeti, 14 fel şi în ziua urmateare. 


© Enunerayi caracterele σε. ale trematedelar. 
e Deserieti mertelogia& F.hepatvies. 
e aie ologio ale F.he atioa. ] 
o proeizapi pat al 8. diagnsstiieului parazitologio în fasoiolezá. 


rtsnta di nestieului serolegie, în fasciolezá. 
b Artati in lemen ul infeeties şi modul de contaminare in rascio- 


192. k e pd 
merfelegia trematedeler p.lanceatum şi 0. neus. 
e pimini ιά] Lor intermediare, 


wÁ 
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" Qestedele (denumite pepular panglici) sint viermi playi, segnen- 
tati. Sînt aLcătuiţi din trel părţi τ sepier (eap),,srganzul de ata- 
gare", gît sau regiunea de eregtere şi strebile (esrp) formată din 
preglete. Desarece pregletele sint produse rînd pe riad de sâtre 
git, au vîrste diferite. Cele din aprepierea seslexului sint cele 
mai tinere (imature) şi au organele interne abia sehíyato. Preglete- 
le mature, mai mari deeít cele tinere, situate la mijlessunl esrpului, 
eenyin unui sau deu seturi de ergene repredqueáteere femele gi masen- 
le; sint hermatrediyi. Pregletele situate la extremitatoa spusă, ee- 
le bütriínme, mai mult Lungi deeít Late, conţin numai uterul gravid 
plin cu suš. Ferma uteruiui este foarte esreeteristiek şi este ua 
impsrtant eriteriu de diagnestie. Preglstele terminale ale unar spe- 
cii se pot detaga $n intestin şi elimina activ (în arara scaunului) 

sau pasiv (odată cu se&unul). | 
Ouăle conţinute în uter au formă gi mărime variabilă în funotie 
de specie. - | ' | ! É 
Cestodele întîlnite 18 om, dupa dimensiuni, pot fi olasitioste în 
două categorii ș | | 


- cestode mari (Taenia solium, Taenia saginata, Diphyllobothrium. 
Jatun) gi | DE 

— cestode mici (Taenia echinocoocus, Hymenelepis nana). | 

Cestodele adulte habitează în intestinul subyire undae se atageazá 
cu scolexul de mucoasă. Sînt lipsite de tub digestiv, hrana abserbin- 
du-Be din intestinul gazdei. E i ne 
= Buprafega externă a cestedeler este acoperita ou un strat de miere- 
vili comparabili cu „marginea în perie” a epiteliului intestinal a 
gazdei. s-a demonstrat existenţa unui transport aotiv de enzime gi se- 
| eregia unor substanţe oe inaotiveaz& enzimele gasdei. 
Cestedele moarte sînt digerate de către enzimele gazdei. 


Peenia solium ; ! 

Morfologie. Este un cestod lung de 2-5 m. Boelexul, glebulas, 98 
diametrul de 1 mm, prezintă un restru armat ou două cereane de orege- 
ve οἱ 4 ventuze srerice. Progletele bătrins sînt dreptunghiulare, de. 
doug eri mai lungi deoít late. Uterul prezintă 5-10 ramificații ari”: 
zentale de tip arbsresoent. Porii genitali, situaţi pe pârţile date”: 
pale ale prog telex alternează regulat (Y1g.11). M ESL 
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46.12. Taenia Solium, 
ls ouj 2= embriofor. -` 


Qui, sferio, másoará 20-^O,um . 
în diametru (Fig.12) eenjinind ua 
enbriem bexacant (eu 6 eregete). £ 
Este ínesnjurat de s membrană grea- 
| să, ea structură radiară gi ϱ mem- 
braná externi, transparemtá.  Ὃ - 
. ' Embrienul. hezasant înconjurat 
de coaja striaţă radiar,esnstituie 
embrieferul. po | 
 Precvent, membrana externă se 
distruge şi în materiile fecale se 
găseso numai embrieferii. 


 Fig.ll. Taenia solium. & s 
leScolex, 2aproglotă Ἢ 

bitr£hÁ. za M oa | | 

Ráspindire geegraficá. T.sslium are s rüspindire cssmepelitá, eu 

 exeepti& regiuniler im care este interzis cengumul de carne de pere. 


. Cíelul bielegie. T.solium trăieşte in intestinul subțire eu ses- 
lexul ataşat la muesasá gi cerpul său liber în lumen. Preglotele bü- 
tríme se desprind din strsbilá gi se elimină pasiv, odată eu maberii- 

1e feesle. Pentru dezveltsrea larvei care se găseşte în su este nece- 
sari s gazdá intermediará reprezentată de pere. In stemaeul pereului, τ 
 pregletele sînt digerate gi suăle sint puse in libertate. 

Sub acţiunea sucului gastrie ge eliberează embrionul hexaca 
re străbate peretele intestinal gi, au ajuterul eirligeler sale, 
trese în circulaţie leealizíndu-se 18 .niveiul musculaturii. Aici, 
embrisnul. se veziculizează denumindu-se 15ο 19819. 

Oistieereul are ø de 1-1,5 em gi oençine un scolex invaginat; el 
reprezintă ferma larvară a teniei numită Qisticerous 0e11199899. 

Cistieercii se lecalizeszü,eu predilecție, in musculatura int 
esstal& εἰ sublingual&. 

Gazda definitivă este reprezentată de em. Omul eensumá carnea de 
pere infestată cu cisticerei. După evaginare, Scolexul se ataşează. 


at 0a- 


er- 


A 
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de mucoasa intestinală gi gîtul generează 
după 2-3 luni se formează o tenie adulte, 
Rol patogen. Prezenţa T.solium la om poate rămîne, cel mal freo- 


vent, asimptomatică, Uneori bolnavul cu teniază prezintă vagi dureri : 
abdominale, bulimie, cefalee, astm eto. 


Survine freovent o eozinofilie moderatţa. 

Tratament. In terapia teniazei qu T.solium se poate administra 
Niclosamid (Yomesan) sub fermă de comprimate de 0 0,5 g án doză unicá! - 
la adult de 2 gj; 18 copiii peste 35 ks în ἄρ5β de 1,5 g iar între. 
10-35 kg în doză de 1 g. | 

Be. mai pot utiliza „Diolerafenul în doză de 60 ng/kg Corp, Mepa- 


proglote, astfel inoit, 


e orina administratá pin sondă duedenalá in dozá de 0,80 g 1a sit. 
iar 18 cepil in dezá de 92012 S/ks asrp. 
a »  gaenia, saginata | 


| Morfplogie. B.saginata i are. ο longius, de 8-12 mÍFig-12)- 

Be olexul, piriforn, eu Me ER. de 1-2 mm prezintă 4 ventuze 

| νε + eliptice. C serpul (strebila) este oon- - 
stituită din aprerximativ 2000 pregis- ` 
te. Proglstele bützine, cu masculatu- 
ra puternică, sint dreptunghiulare 
(20/7. mm). „Uterul, plin ou suá embri- 
onate, pesedá 20-50 ramificații əri- . 
zentale, de 8 parte şi de alta a li-- 
niei mediane. Ramificaţiile secundare | 
sânt diohstenice. Patii genital i situs 

| aţi lateral, al terneasă neregulat, .-. 

e . Quále.au,in general, 89986851 strus- 
216.13. Taenia s asgiata, sură cu a celer de T.solium, de care 


red in iem rH oglot 
ΗΜ στε „+ sânt greu. de diferențiat. 
| ΠΡ ΜΝΉΡΗΙ e " Μη are s rüspindire cesmspelită, 


1n teate regiunile peres în care. populația 0engună aarne de vit 
orudă sau insuficient prelucrată termio, 

; | Habitat. In stadiul adult, m.„saginata se 1908142926 în jejun şi 
se; fixează ou ajuterul celer 4 ventuse situate pe seslexr. 


Cielul biolegio . Progletele bătrîne se detageasá ín riim de circa 
10 pe. 24, odată cu materiile fecale, precum gi independent de defeca- 


ie, dateritá nigoáriler active preprii, oel de al doilea mecanism | 
i intervine mai ales după: amiaza, : 
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Tenia adultă prezintă migoári în traoţusul digestiv, tără a pro- 
duce leziuni, dateritá sistemului atraumatio de fixare (fără orege- 
te gi restrum). 

Tenia, este in general unică, ooi. prezenţa sa induce o stare de 
imunitate speaifioá împiedioînd fixarea altor paraziți, 

Tenia trăieşte timp îndelungat (aproape oít şi gazda); rezistá 
18 agresiunea sucuriler gastrice datorită tegunentului sáu care ge 
„cempartă ca peretele intestinal. După moarte această protecţie dis- 
pare gi tenia este digerata. 

Preglotele evacuate eliberează euíle care oentamineaz iarba, cae. 
nalele de scurgere eta. Inghiyite de bovidee, eliberează un embrion 
hexacan care traversează mucoasa intestinală cu ajutorul ocrogetelor ὁ 
şi glandeler conținînd enzime citolitioe. Embrionii pátrund în circu- Ἢ 
18116 gi se localizează în final în țesutul adipes peri-muscular. se 
transformá în aisticeroi în muşahii gazdei intermediare;cistiosroii de- + 
vin infeotanti după 2 luni;igi păstrează viabilitatea timp îndelungat. 

Dacă omul consumă -carne de vită cu cisbicerci (crudá sau insu- 
ficient prelucrată termio); aceștia în intestin îşi evagineazá sac919- 
xul, iar vezicula oisticercului se resoarbe. Scolexul se fizează de 
mucoasa jejunală . gi gâtul începe să genereze proglote, încât după 
2-5 luni se fermeazáü o nouă tenie adultă. | 

Rel patogen.. Inteaţia ou T. saginata denunită Cai, este, frec- 
vent, asimptematică. Atrage atenția bolnavului prezenga proglotelor ` 
pe lenjerie. Eliminarea proglotelsr este însoţită adeseori de ο sen- 
28549 de reptagie în jurul anusului. | i 

Uneeri, pot exista manitestări clinioce generale : astenie, cetalee, 
livotinie, crize epileptiferme (mai ales la copii),palpitaţii, insgm- 
nii, manifestări alergice (prurit sau edem Quinoke); manifestări di- A 
gestive (dureri abdominale, bulimie, constipație sau diaree). 

Rar, apar complicaţii ca | apendicită san perferații. 

Diagnostic. Diagnesticul de certitudine se stabileşte. RELA od d 
şi constă în evidengierea proglotelor. 

_ Diagnosticul diferential se impune cu T.selium contraotată πο con- 
gum de carne de pero şi a cărei proglete se elimina pasiv prin deteca- 
vie. In plus, merfelegia pregletelor batrîne (ramificații uterine cu 
20-30 díverticuli erizentali, de fiecare. parte a axului median, bitur- 
cate la capătul distal) gi a euüler facilitează diferenţierea. - 
Tratament. Terapia este aoeeagi oa în teniaza ou T.solium. 
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Epidemiologie. Izverul de infecţie ezte constituit din omul pur- 
tator care g&ázduiegte tenia timp îndelur gat (pîna 18 20 ani) dige- 
minând guă în mec.ui înconjurător, asigurínd infectarea gazdeLor 
intermediare (perci, bovine) şi consecutiv, transmiterea de la aces- 
tea la en. 

Prefiiaxie. Pentru prefilaxia teniazei se recsmandá 1 controlul 
veterinar al cărnii ^u vederea evidentierii oisticeroilsz; amelio- 


rarea igienei fecale, consumarea carnii după preluorare termică o9- 
respunzáteare. 


Cisticerceza ΄ 
Oisticeroeza umaná este se cestodszá rară, provocată de rermele 
iarvare a T.solíum (Cysticerevs celullesae) şi, în med exceptional, 
de 2.saginata (Cysticercus bovis). 
Inteaţia se preduce prin îngerarea de euá de tenie odată ou ali- 
mentele gi prin mâini murdare. Este posibilă şi auteinrestarea, ce 
apare ca se complicatie directă a teniazei τ ouăle teniei o» habitea- 
ză in intestin ajung eu voazia unei vársátüri sau regurgitagii în 
stomac unde ccaja lor se digeră. Embrienii hexacanţi eliberați, strá- 
bat pereţii tubului digestiv, tree în circulaţie gi se inoalizează, 
rreovent, in SNO sau în eohi gi, rar, intramuscular gi subcutanat. 
Mortelagie. Oisticereul osmplet dezveltat, dupa 2 luni, este ο 
rfermaetiune veziculară, eu 6 de 0,6-1,8 em, eu liehid vísces cenți- 
ο nínd un seslex. Locul scelerului este indicat de e pată epaeá. Ferma 

cisticoreului variază în .funetie de 1998112859 1 în mugehi este ru- 
= Siferm (alungit); în cehi, sferie; subarahnsidiían, ramifieat, de 
unde denumirea Qystieereus racenesus. 

RÉjpíndire geografiei. Cisticerosza este endemică în Moxie, Guate- 
mala şi Peru. Hecent, a rest intredusá în Indenezia gi Nena Guinee. 

In 5urepa gi Deko cisvieeressa apare Sub fermá de cazuri spera- 
diee. - - 

Im 5.U.A.,; gistieereeza se iatilnegte rreevent la enigranjii dia 
America Centrală. 

Rel pategen. Cistioerooza are e evoluţie benignă în lscalizările 
musculare şi suboutanate şi foarte gravă în lecalisárile cerebrale 
şi cecurare. Ἢ 

Diagnostic. Diegnesioul de certitudine 86 stabileşte prin mete- 
de parazitelegice şi serologice. 

Disgnestioul parazitelegie este inportant în ΤΕΣ T AAR muscu- 
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iara şi suboutanată gi censtá în examenul direct i era ră şi 
mioresospio al cisticeroului extras prin biepsie. 

Diagnesticul serelogic este valeres in cigtioeraeza cerebrală. 
In inreoţiile acute anticorpii specifici pet fi evidenyiaygi prin 
RFC, HAI, IFI. 

Tratament, Exoizia ohirurgicalti se praatioă în cazul cisticeroi- 
ler accesibili gi în număr mic. ; 

Tr&tamentul medicamentes constă în sd iiiisirkse de prasiquantel 
(Droncit) în desá de 25 ng/kg cerp timp de 3-4 zile, fiind eficace 
în cure repetate, 


Diphyllebsthrium latum (betriecefalul) ! 
Merfelegie. Parazitul adult are dimensiuni ae 10-15 n (FPig.1%). 


. Boelexul piriferm, prezintá 
deu& ganyuri lengitudinale numita 
die ob PIC bstridii. Strebila este fermatá 
Hiermit din -preglete mai mult late decît 
"hice d Act dungi, pe teatá lungimea parazitu- 
- 2aprogl e ; 
dian e pată pigmentatá brun-gál- 
buie, prseminentá, care reprezin- 
tá uterul (tenia vaárgstü), uterul 
. pesedá un srifioiu de eliminare a 
.suáler (tecostsm). 
Qui ma8garü 70/45 an. Este eper- 
αλα 51 '' rand 5 ceajá subire, 


netedá; este neenbrisnat. 
Ráspindire gesgrafio "E | Betriscefalul este ráspindit in regiunile 
in care ge censumí mult peşte orud. $- bazinul Marii. Baitioce,. Suedia, 
URBS, Italia, Elveția, Ganada, Alaska, în zena mariler lacuri din. 
America de Nerd, a 1acuriier din Atrioca Centrală, Madagasocar,Japonia. 

La nei în yară este întîlnit, mai ales, in Delta Dunării. 

Habitat. D.latun parazitează intestinul subţire al omului şi al 
unser manitere gi păsări. 

Qiclul bielegic. Ou&le eliminate ədatá cu materiile feoale nece- 
sita pentru eveluyie mediu acvatic. Din su eclezeazá un embrion oi- 
liat, ceracidium, care, pentru a evolua,are neveie de deuá gazde in- 
termediare succesive | un arustaceu (Ciolc,. strenuus) şi un peşte 
(stiuca, mihslyul, bibanul eto). In srganisnul celei de a deua gazde 
intermediare se dezvsltá larva ----. ($n mugohi şi viscere), 


pu | dul, Fiecare pregistáü prezintă me- - 


um 
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stadiul infectant al parazitului pentru gazda definitivă. 

Omul se imbolnÉvegte prin censum de iore, sau pește girat gi 
afumat, nepreluorat termic. 

Larva plerecercoidá ingeratá se fixeaza de peretele intestinului 
şi cregte generínd proglste, transfermíindu-se ín adult. 

Rel pategen. Infeotia determinată de D.latum denumită difilsbs- 
triezá (betriecefalezá) este frecvent asimptematio&. 

In general, botriscefaloza are e evoluţie benignă, caracterizată 
printr-e simptomatolegie digestivă necaraoteristică, asemănătoare Ἢ 
cu teniaza 1 dureri abdominale, balenári, inapetentá sau apetit exa- 
gerat, 8481495966. Uneori, dateritá lecalisárii parazitului în portjiu- 
nea preximalá a jejunului, se produce o:spâliere a organismului de 
vitamina B2» induoând o anemie de tip pernicies. 

Diagnestio. Diagnosticul etiologic se stabilește parazitelegio. 

Examenul oeproparazitelegio peate evidenția ouăle oarasteristice. 

Quâle sînt prezente în materiile fecale după 2-2 luni de 18 in- 
feotare, pe toată peri sada belii, ele putînd fi decolate pe prepara- 
te direote microsocepice. 

Extrem de rar se elimină preglestele. 

După tratamentul antihelmintio oorespunz&ter se eliminá parazitul. 
în întregime gi poate 24 identificat la examenul maoresospia. Contrs- 
lul după tratament este necesar pentru a se vedea dacă s-a eliminat 
8091erul. | | | 

 Pratament. Terapia de eleoyie censtá în administrarea de Niolssa- 
mid (Yomesan) în doză unioá, de 2 g la adult (ἡ ep.,care sint supte). 
La copilul cu greutate de peste 35 kg, se administrează 1,5 g, iar 
la cel cu greutate intre 10-35 kg, deza este de lg. Ἢ 

Epidemiologi . Izvorul de infeotie este reprezentat de omul bel- 

nay şi. numeroase animale sălbatice gi domestica, gazde definitive | 
pory oîine, pisică, vulpe, inseate ihtiefage, în special pesoárugul, 
Omul găzduieşte, de gbigei, 1-5 exemplare de D. Dsdatus, cu e Ingerii 
te de cîțiva ani. 

Ingestia de carne şi iore de pegte aonjinînd plerecereeizi vii, 

asigură infeotarea omului gi animaleler ou D.latum. 

| Prefilaxie. Profilaxia aonstă în evitarea a consumului de APO in- 
suficient preparat termico. Se recemandá oa iorele să fic menținute - 
înainte de censum, cîteva ore într-un mediu aaidulat (seamá de lá- 


míie aam ejet). 
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Rehins0s90us granulosus 

Msrfelegie. Bate un cestod mio, lung de 2-6 mm. 

prezintă 890192, git şi obișnuit, trei proglote i una tînără, 
una matură, iar οθᾶ finală conține uterul plin cu ouă. 

Qul, are 8099894 morfologie 08 ouăle celorlalte. tenii. 

Qiolul biologio. Tenia adultă trăieşte 5 pînă 1a 29 luni in in- 
vegtinul ofinelui (gazda definitiva). Din ouăle ínghigite de o gaz- 
dá intermediará (ovine, bovine sau om) eolozeazá $n duoden embrionii 
nexacangi care străbat peretele intestinal și prin ciroulagie ajung 
în diferite organe. Be localizează ín 70 $ din cazuri in ficat, Freo- 


vent, se pot situa în plănîn gi mai rar în SNO, splină, rinichi, sis- 


tem osteos-artíicular. kmbrionul se dezvoltă lent dínd naștere unei 
formațiuni vezioulare denumită ohist hidatio san hidatidă. După apro- 
ximativ 5 luni are un diametru de 1 om şi prezintă următoarea morfo- 
logie t l αὶ | 
' ^, peretele ohistului este consti- 
tuit dintr-o membrană externă lame- 
lară, anhistá, de l mm grosime, cu 
aspect de albug de ou tiert, denumi- 
tá outioulă şi o membrană internă 
fină, de 25 pun, multinuoleatá (sin- 
citiu) denumitá membrană proligerá 
gau germinativá. Din această membra- 
- Proc mă ian nagtere prin proliferare ye- 
Pig,15. Ghistul hidatio . .'  gioule proligere cu diametrul de 
80 500-1000 un, conținînd 10-15 poto- 


Ὠθπᾶ) "NEN 
l1-adventice; 2-outiculÉ;2-mem- - 
. braná prolizer&i i s prot080 olez; soolecgi. Vezioulele proligere sint 
/ S.vezioul& proligerü; 6-vezicn- prinse printr-un peaicul fin, oe se 


lá-fiio&. 
rupe ugor, de membrena proligerá (Fig.15): 

In ohistul hidatio se găseşte un lichid olar oe conţine vezicule 
preligere şi protoscelecgi constituind nisipul hidatioc. 


In interiorul chistului hidatic pot să se formeze vezioule-fiiee 
cu aceeaşi strnoturá ou cea a hidatidei-mamá. 
Omul se poate infeota de T.echinoooocus prin contaot ou oíineie 
care elimină proglotele bitrine său prin ingestia de alimente conta- 


minate. 
' Raspândire geografică. Hidatidoza are o distribugie cosmopolitá, 

mai frecvenvtá în regiunile geografice cu numeroase oresoátorii de 

ovine gi bovine, ου oíiini numeroşi oare tráieso în preajma acestor - 


| &nimale. m 


{5 
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Rol pategen. In primul stadiu chistul nidatio este asinptonaţia 
şi poate fi descoperit, întâmplator, 18 un examen radiologio. 

__ Uneori, 399 pot constata fenomene toxico-alergioe (prurit cutanat, 
erupție urticarianá) gi eozinofilie. 

In stadiul următor apar fenomene obstructive. Compliocaţiile pro- 
duse prin ruperea ohistului sînt grave, ou diseninări masive a sog- 
leogilor, urmate de veziculizarea acestora gi constituirea D i 
zei secundare, 

Diagnostio, Diagnosticul de chist hidatio poate fi stabilit prin 
metode serologice gi extrem de rar parazitologioe. 

Diagnestioul serológío are valoare etiologioá. Anticorpii speci- 
fici pot £i evidenţiaţi în ser, în titruri variabile în funoţie de 
starea ohistulul. Cele mai utilizate teste sînt ΤΕΙ şi imunoelectro- 
foreza. 

Diagnostioul parazitelogic este penibil numai în | cazul. unui ohist 
pulmonar evacuat prin vomică hidaţiocă. Examenul miorsscopio direct 
al lichidului poate pune în evidenţă sceleagi sau resturi de membra- 
nă ohistio&á. 


Tratament. In. ehistul hidatie primar ων. este ohirurgical. 


In chistul. hidatic ineperabil se recemanda mebendassilul, în doză de 
40 mg/kg corp, timp de 1-6 luni,.în cure repetate. 

Epidemiologie. Hidatideza este e antrspezeonsz&á. Gazda definitivá 
este constituitá din carnivoare (mai frecvent, oîinele) care se infeo- 
tează oensumind erganele parazitate ale gazdeler intermediare (erbi- 
vore). 809 realizează astfel, un ciolu evslutiv, independent de om, 
care asigură menținerea belii in natură. Omul intervine, în med acci- 
dental, în ciclul evolutiv al parazitului. 

Prefilexie. Prevenirea hidatidszei se realizează prin măsuri osm- 
plexe veterinare cît şi sanitar-umane. Se recemandá tratarea tuturer 
oîinilsr parazitayi, inaotivarea erganelsr ce. esngin hidatide preeum 
gi evitarea centaetului omului. eu cîinele. de pe blana săruia 89 pot 
lua ou ugurinj suăle de T.eahinsesecus.. | 


Hynenslepis nana 
Este un eestsd aie intilnit ebignnit 18. μα gi pee ddental la 


Morfelegie. ρωσα κα νὰ 
Boslexul, mie, de 0,32 m$, 


adult. mássar& 40: mn: lungime gi 1 mm grssime. 
rsmbsidal,, are 4 ventuze şi un restru 
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retraetil, armat eu 20-30 eregete. 
Gâtul este subţire şi scurt. 
Btrebiia este alcătuită dintr-un 
lanţ de preglete fine, de fsrmá tra- 
pezeidá. Perii genitali au dispezi- 


ECOLE | .8 ţie unilaterală (Fig.16). 
Fig.l6.Hymenolepis Mărimea strsbilei este, în ned 
cou MD ebignuit, invers prspertjionalá ou 


l=8001eX; 2ποι. 
d ) numărul exemplarelesr parazite. 
“Qul, este evsid şi πάθοατά 50/40 
um. Prezintă e membrană extermá 
^ "ansparemtáí gi 18 distanţă s men- 
». .— 7.7 braná interná mamelenstá la eel —— 
dei pelá pe care sînt inseraţi 4-5 flageli liberi ce seupá spaţiul 
dintre cele deuá mameleame. Conţine un enbrien ou 6 eregete (teza 
eant). Sr E eic e Su μες Ην” > A eh 
Cielul bielegie. H.nena habitează ín péergiunea terminală a iles- 
nuiui. Ouăle 59 eliberează prin aezintegrarea gradată a pregleteler 
distale. Quale. embrienate din materiile {948109 ingerate de catre 
şeareei și, accidental: de em, eclezeaz& în stema sau ín intestinul 
subțire. Embrisnii hexacanți pătrund între vilii perțiunii anterioare 
a intestinului subyire gi se netamerfezeazí în eistieeroeizi, Aceste 
larve migrează ín lumenul intestinului subyire gi se ataşează prin 
Béeleegi 18 muesagá gi în curs de deua saptáuini se transfermá în 


adulți, : 
Infeejia est 
reprezentată, în prinoipal, de murine. ` | 4 | 
Infeaţiile umane puternice sint explicate pe baza autsinfeojiei 
interne. | IPC i IA *e IND | | 
Rel pategen. H.nana este agentul etiologie al himenelepidezei. 
ghiar în infecțiile masive este bine teleratí. Sinpisnmele, datorate 
ap, anerexie, prurit 


unei reasţii alergice censtau în s dureri de c 
anal gi nazal, diaree, uneeri eenvulsii eplleptiforne. O treime din 
beinavii ou himenelepidoză prezintă e eozinofilie peste 5%. | 
Lm Diagnestic. Diagnostioul etiologio ge stabileşte prin metsade para- 
. zitelegiee. | i | ut | 

/— Diagnostieul parazitolegie constă în evidențierea ou&ler caracte- 
ristice în materiile fecale. | l | 


mai freoventă la cepii, iar sursa de infeejie este 
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Tratement, Pînă resent, terapia de eleoţie consta în administra- 
rea de Nielesamid în dezá de 2 g/zi, la adult, timp de 5-7 zile. 

Praziquantelul (Dreneit) administrat pe cale orală, în dezá unie& 
de 15 mg/kg oorp Gupă mieul dejun, este bine tolerat gi superisr ca 
eficacitate Niolesamidului. 

Bpideuiolegiec. Rezerverul de infeeyjie 11 eenstituie murinele gi 
mai rar emul, care eliminá euá&le edatá οὐ materiile fecale. Quále | 
sînt rezistente în mediul extern. Omul se esntamineazá prin interno- 
diul miiniler murdare gi a obiectelor contaminate. | 

Profilaxie. Deserece infecția umană este cauzatá prin ingestia 
de ouă sau alimente aentaninaţe, se impune respestarea eu striateţe 
a regulilsr de igienă personală, în special în familiile numeroase ' 

gi in instituyiile de espii. 


Hymenolepis diminuta 
Habiteazá obişnuit la rozătoare (gobelani, genreoi) gi numai 8ο- 


cidental, în intestinul subţire 18 om. 


Morfologie. Tenia adultă măsoară 20-60 om lungime gi 2—r mm ui 


, ne. Boolexul lipsit ae rostrum, pro- 
ry ou ἃ ventuze este pirifərm. | 
 proglotele au formá trapesoia&. Ἢ 
Y XT pre em au cid cm uni- 
lateralá. 
Qul, este sferio, măsoară 60-80 
m f, delimitat de o membraná ex- 
terná fin striatá gi 0 membrană in- 
vernă netedă. Spaţiul dintre cele 


dá ΕΣ A 3 bets | : , Qouá.membrane este mai mare decât 
^ Piíg.l7. Hymenolepis diminuta. la H.nana. Conţine un embrion heza- 
Ἱ- lanq de yon oves. | . - eant t (Fig. 1954 
ez ou. A: ^. ' Qielul biologio. Ouăle sint eli- 


minate ou materiile fecale. Diferi- 
te artropode, opprozoice e Tinea. granella, Blatella germanioa, Xenopsy- 


la cheppis; Pul ex irritans eto) serveso drept gazde intermdiare. 


In interiorul acestor artropode din ouă se eliberează embrionii hoza- 


canţi care se transformá în cisticeraoisi. 
Omul se infeoteszá înghițind, accidental, gazdele intermediare. 


Răspândire geografică. H.diminuta este un parazit cosmopolit ia ἘΣ 
“goareoi gi gobolani. La om, infeaţia a fost saperti în India, URBS; : 


Japonia, Italia ϑ4 Sudul SUA. 
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La noi în τάν; Be 1ntilnegte sub formá de cazuri sporadice, mi | 


24 în aolectivitátile de ospii, 


1 patogen.H. diminuta este, în mod obignuit, bine tolerată de 
eee uman, 


Diagnoestio. Diagnosticul etiologio Β9 stabileşte etus metode pa- 
razitologice. 


Diaegnostioul SET constă în deaezazea « ouălor. aaraoteris-— 


tice în materiile feoele. 

Tratament., Terapia este identică ou cea din infeoţia ou H.nana, 

Epidemiologie. Rezervorul de inteaie este reprezentat de gea- 

reci şi şobolani; aistioeraoizii, elementele intectante, sînt gáz- 
 duitgi de diferite insecte. Omul se contanineazá prin anie 8ο- 
9idental& a acestor insecto. | 
. Profilaxie. Prevenirea infecţiei ou a. diminuta se realizează prin 
másuri împotriva rezervoarelor de infeotie; consumarea alimentelor 
numai după prelucrarea termicá, protejarea înoaperilar împotriva το- 
güátoarelor, combaterea insectelor; păstrarea ο... de igienă 
ος şi ooieotivă. 


9 Enumerat oriterii morfologioe : de diferentiere intre T. solium E 
m.saginata, De co.este necesară precizarea speciei de venie 7 
& ESUIGU se stabileşte diagnosticul etiologic $n teniazá. 
e 1náioagi “elementul inteaţios în teniază. şi modalităţile de 
. infectare. 
e Precizati măsurile de prevenire a îmbolnăvirii omului ου tenit- 
le : T.Solium şi T.S inata. 
8 Desoriegi mortolo a doefalului (adult, ou). 
© Enumeragi etapele ciclului său evolutiv. l 
"© Precizagi importanya examenului coproparazitologio în diag- 
-nesticul botriocefalozei. - 
€ Precizagi cum se verifioá eficiența tratamentului anvihelwintia 
corespunzător $n botriooefalozá. 
. Desorieti ciclul evolutiv al hidatidei. 
" ^ € Arátagi morfologia ohistului. hidatio. l 
€ Precizagi importanţa serodiagnosticuiui în onistul hidatic. 
€ Descriegi cestodul H.n8na. 
€ Precizati ciclul său evolutiv. 
9 Ar&teti valoarea examenului. μήκη. în μην EPA 
:. — doz&. 
9 Preoizayi nodalitáyile de infecție în cisticercozü. - 
2d 4 cistioercul p: preoizați localizürile cisticercilor. 
HE importanța diaknogtiaul serologia în cisticercoza SNC. 
"n ο medicamentul de elecţie indicat în tratamentul 
“e Arátati oum se verifioá eficiența tratamentului în teniazei . 
ο € indicaţi medicamentul de 9160-49 utilizat în tratamentul 
| himenolepidozei. 
9 mr op avantajele folosirii praziquantelului fayá de niolo- 
€ Precizati tratamentul indicat în chistul hidatio „primar. 
v»reounm gi cel “în hidatidoza. seaundară, 
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Cuprinde viermi cilindrici nesegmentati cu simetrie bilaterală, 
Corpul lor este acoperit cu o cuticula elastioá, rezistentá, nc- 
tedá, strietá sau acoperită cu ţepi. Sub cuticulă se aflá hipoder- 
mul gi musculatura somaticá Apa Sub formă de 4 cordoane longi- 
tudinale. | ; 
.. Quticula, hipodermul gi musoulatura formează, un sac musoulo-cu- 
tanat care delimitează o cavitate numită ο p ou li- 
chid $n care sint suspendate viscerele. - 
La extremitatea anterioară se află gura armată ou veni, ada ga 
sau alte structuri utile pentru atagare sau penetrarea țesuturilor. 
In jurul gurii şi în regiunea caudalā se află papile sesile sau 
pedunculate cu funotie senzorială, 
Aparatul digestiv este complet mWcenbind. ozifigiu. pacal, i e30- 
fag, intestin, reot, orificiu anal şi glande anexe. 
Toate nenatodele parazite la om au sexele separate. Aparatul re- 
— producător are- aspect tubular, ` cu prima portiune îndeplinind func- 
vie de gonadă, următoarea de duot iar la το exterior, DN E 
LL] organ genital. , 
|  Nematodele prezint, de asemenea, sisten nervos şi aparat exore- 
tor. - 
οσα i cell şi Delninji, ο νο na se multiplică : în organis- 
mul gazdă, Um 
Stadiile oiolului evolutiv inolud . ou, arva ο suferă δα» 
va năpârliri). gi. adulţi, ` 
“In cursul evoluţiei lor de 18. un i stolin larvar 18 altul si de là 


uilinul stadiu larvar 18. adult, autioula stadiului anterior este în- 


depărtată, fenomen denumit năpârlire. — 
. Nenatodele parazite 18 om determină boli numite nenatodoze cu o 
răspînăire cosmopolită. ie 

„Ga 51 în alte înfeoţii parazitare, diagnosticul de PR ee PRR 
în nematedoze. 8e Btabilegte parazitologio. Examenul parazitslogioc 
constá ín evidenjierea ouălor sau larveler caracteristice în mate- 
riile fesale. Uneori, viermii adulţi pet fi găsiţi ín materie fe- 
cale. Metodele serologice nu au valoare diagnoatieă. 

Transmiterea nematedelor se realizează pe diferite oi : prin 
Sol, sub formă de ouă sau larve (18 geohelminţi suăle sau larvele 
suferă un preoes de maturare Şi devin infeayioase în afara organis- 
nului); prin artropode hematefagey prin gazde intermediare; prin 
contagiszitate direotí de la ο persoană la alta Sioe para- 
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siteze eliminate de purtáter sînt infestanta pentru e nsu& gazdi, 
ohiar în momentul elinin&rii). E 

Unele nematode sînt Specifioe omului (ex. Enterobius vernicula- 
zis) altele sînt, în mod obişnuit, parazite la animale gi acoiden- 


tal la em (ex. griohinella apirolse 2r 
Asoaris lumbricoides 


In stadiul adult habitează în intestinul. subţize, în stadiul lar- 


var migrează prin ţesuturi. 
Morfologie. Denumirea parazitului se. datorează asemănării ou 


rina, Lumbricus, E Bate 991. mai mare nematod paraziţ la om. Femela má- ᾿ 
| i l s soară.. 29-40 - en/5-6 mn, extrenitáti- 


à le sînt ugor: asouțite şi drepte. Ἢ 
Masculul măsoară 17 om/4=5 mn, ex- 

i triple it . . Xremitatea posterioară ourbatá 
j 'pig.18, Ventral’ prezintá doi spiouli 


lisoaris lumbri- (146.18). Sînt de culcare alb-roz 
„Jopides, . .  - şi devin cenușii după moarte. ` 
“femela; ~ Oåolul evolutiv, Fiecare femelă 
z mascul, : „matură produce aproximativ 200.000 
t, i ouă pe zi. 


Ouăle festilissüé ovalare sau 


Sferice, neembrionate, de 60/20,um 

prezintá un înveliş albuminoid ex- 
.. bern, gres, mamelonat, de culoare. 
zy  g&lben-brun (datorită pignenilar 
ο EC X : biliari) gi un înveliș intern chi- 
tinos neted stratificat, In » interior Sé aflü ο senbrená viteliná de. 


qs Ascaris .. 

lumbriooides  . 

l= ou fertilizat; 

2- ju nefertilizat; 
Σε ou senideoortioat. 


naturá lipoidá FARE inperneabilé, ρα» enibrionul de substan- 


tele toxice din mediul înconjurător (46.19). Masa vitelină este re- 
traotată evara, l&sind spațiul liber- Bpre cel doi i gente A: 
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Que nefertilizate, de forná alungită, măsoară 90/70 ia Snveli- 
gul extern prezintă mameleane mari neregulate; vitel usul umple ου] 
în întregime (Fig.19). Ouăle nefertilizate sînt produse de femele 
izolate şi sînt freovent întîlnite în materiile fecale, In mod obig- 
nuit, se intilneso una sau mai multe femele, iar masoulii l1ipseso. 

Quíle semi-decortioate sînt ous fertile sau nefertile lipsite de 
învelișul extern albumines (Yig.19). 

Ouăle fertilizate necesită o perioadă de incubație pentru a deve- 
ni infecțioase, a cărei durată depinde de condiţiile de mediu extern; 
ouăle sint rezistente la desicaţie, nr dea joase, putrefacție, 
chimicale puternice. 

Embrionarea are loo pe sel, : la. temperatura | da à 22-2030 în aprezi- 
mativ 18 zile. 

Ouăle embrionate sînt tei Leine 7 In duoden se elibereazt larva, 
printr-un orificiu mio produs de larvă în interiorul oului. Larvele 
de 260/14 pi m migrează activ prin peretele intestinal, ajung prin 
airculaţia portá în ficat, inima dreaptă şi prin vasele pulmonare 
în țesutul interalveolar pulmonar. Aici, ele 01680 şi nápirlesc. 
După dezvoltarea completă rup țesuturile gi cad în alveole, migrea- 


„ză în caile respiratorii superioare, apoi spre esofag gi de aici 
sînt inghiyite şi ajung din nou în intestinul subțire, După 3—4 sáp- 


támíini de la infeoţie devin adulți gi după 8-9 săptâmini elimină ουδ. 
Paraziţii adulţi trăiesc aproximativ un an. 


Răspîndire_peografidă. Ascaris lumbricoides este cel mai „Dopular*. 
vierme; are o răspândire cosmopolită, afeotínd 1/4 din populația g1s-: 


ρα]. As0ppădA esa este mai Sragvens intilnita. 18. Sepii şi rară la 


adulti. 
Rol patogen. A 4. luxhrigsidem este ágontul: etiologio al ascaridio- . 
zei. Manifestările clinico sînt: variabile în funop ie de faza erais 


vé a parazitului, 
Ascaridieza larvară se prezintă oa un infiltrat pulmonar labil cu. 


eozinofilie denumit sinăron Loeffler oaraaterizat prin tuse seacă .. 


însoţită de febră uggará. Uneori tusea este însoţită de expeoteratie . 


mucoasă şi exoepţionat sanguinolentă. 
La examenul radiologia se constată sii e pulmenare a căror 


trásátur& esenţială este caracterul fugace (se modifică 18 examene 
radiologice repetate şi dispare după 2 săptămîni) . 


Eozinefilia atinge valori de 40-60 X. 


Ascaridieza determinată de viermii adulţi” se caracterizeasá prin. 


MES ai 
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ansrexie, dureri abdominale, balonări, diaree; tulburări de nutri- 
{49 prin spolierea erganismului de proteine şi vitamine; tulburări 
alergice ; edem Quinoke, orize urticarione; tulburări nervoase, în 
speoial 14 copii | somn agitat, iritabilitate, unegri oenvulsii. 
 Parazigii adulţi pet preduce complicaţii grave de ordin ohirur- 
64981, oum ar fi 1 ocluzii intestinale provocate prin pue de asca- 
rizi, invaginagie, volvulus, hernie strangulată, sili 
Sânt posibile migrări anormale ale pasrasitilsr adulţi 4 în nas; Ó 
gură, trempa lui Bustaghe, urechea medie, trahee sau brongitis Ἢ 
. Lecalizarea ín canalele biliare ΕΕ determina : + € io- 
ter mecanico, aboes bepstio. ΄ ' | 
Stabilirea parazitului în canalul. virsung are drept esnsecinji 
producerea unei pancreatite acute. hemoragice sau purulente. E 
Localizarea la nivelul, apendioelui: este. ον. puolan 15 apen- 
dicit& acută. . ... 
Diagnsstic. piagnestico. stilis B6 , stabilește μμ 
Examenul miotesoopie al sputei sau al lichidului de Spălătură . 
brongicá peate. evidenția larvele în faza de. migrația pulmonară.. 


.Rxamenul oeprepazăsitele gio ον. demonstra prezența pert xod 


paateristioe. ENS 
. Adulții se pot. elinina spontan , anal sau | bucal, £récvent up. 


tratament antihelmintia şi 
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Examene csmplementare. ποία atinge valari maxime în ταὶ 
3); apoi desareşte Topias, stabilin- 


pada ciclului parenteral (30-50 
du-se în perioada intestinală, 18 valori de. 10 5. | 
tusului gastoe-intestinal eek. us à 


Examenul radiologio al trao 
za diagnosticul... Bata, 1ndiost. am cazul. p numai de către 


indivízi masculi. "E 
 sratament. ον ataona a asoaridioză m prezaatate d 
£n ΙΙ. ον, MI M Ede EN i 
ο. κα ων ο 
edicamentul κο πας 
abat: de. σαν” (ο jupentrim ME mg/kg Sup HM unică) 
doza maximÁ 1 


“100 mg de 2 a x 3 zile 
75 mg/kg corp de 2 ori/zi : x 2 zile 


maximum 2,5 ai 
hiabendazel (Mintezol) 25 mg/kg corp de 5. "T r2 5414 
tetramissl m Dooaris) 1 eius ks corp (doză unic) . eA 


iii 


ebendazel (Tormoz). E 
ivret de E neaga 
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Epidemiologie. Asacridioza este o geohelmintiazá. Transmiterea 

bolii se face prin mecanism fecal-oral. Ouăle neinfectante în mo- 
mentul eliminării prin materiile fecale, neaesitá o períoadá de 
.evolugie pe 801} au o rezistență şi o viabilitate îndelungată. LX 

profilaxie. M Măsurile de prevenire urmáreso : inactivarea rezer- 

vorului de paraziți prin tratarea bolnavilor; protecţia sanitară a 
mediului inoonjurátor prin evitarea poluării ou fecale şi întreţi- 
nerea corespunzătoare prin măsuri de igienă a alimentaţiei, proteo= 
518 apei de băut, măsuri de igienă individuală, 


Enterobius vermicularis (sin. Oxiuris vermioularis) 


| Habiteazá în cec, apendice şi porțiunea adiacentă a colonului 
„ascendent. Nu se cunoaşte dacă ei aint zinc adn la mucoasă sau se 
mişoă liber în intestin, : 


Morfologie. Adulții sînt. vierni mici de aproximativ l cn lungime, 


subţiri, de culoare albă; prezintă ο gură gi 3 buze retractile- 


(Fig.20), in jurul căreia outioula formează un buton oefalic. Bztre- 
mitatea posterioară este ascuţită. De. 
aioi, denumirea de oxiur care inseam- - 


Dă în grecegte „ooadă asouţităn. | 
Femela măsoară 12/05 mm, er nini 
` tatea posterioară a orpoa este mi 
„efilată, 
οσον, Masculul este mai E p măsoară 
.2-5/0,2 mm şi prezintă extremitatea 
posterioară. ourbată ventral. 3 
ΝΥΝ Qul, de formă ovalară, uşor &sime- 
ng rio, măsoară 50-60/30 pan; este acope- 
s pit deo 9 00ajá dublă, subţire, trans- 
| parentá; în interior prezintá un em- 
.brion giriniform. . . 
Ouăle sint infecțioase câteva ore 
de 18 depunere (aproximativ 6 ore la 
d temperatura oorpului). 
| Ciolul evolutiv. Spre deosebire de . 
| | | alţi nemathelmingi,  femela de. E.vermi vermi- 
P  gularis nu 161 depune ouăle unul ul ote t 
δι 20. dotezobius verniou- unul pë sie formării lor, ai toate . 


l= fenelá, δα nasul; 3= ou. ouăle sint reţinute în cele două tue: 
ombrionabs.:. buri uterine pe 0816 le Here ον ΤΗΝ; 
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j4nterjorul ou&lor se formează un embrion giriniform. Cínd toate Ἢ 
ouăle sînt embrionate, femela traversează în lung tot intestinul 
gros, iese prin orificiul anal gi igi depune ouá&le în pliurile ana- 


18. După depunere, ouăle își continuă evoluţia şi embrionii girini- 


formi se transformă în cîteva ore în larve vermiforne alungite; în 
acest stadiu, ouăle devin infecțioase. Introduse în tubul digestiv 
odată ou mîinile murdare, obieote sau alimente contaminate, vor 
elibera larva care ajungînd în regiunea cecală se transformá în 
adult. După aproximativ o lună, femela având uterul plin ou ouă, mi- 


grează spre orificiul anal; ciolul evolutiv continuă astfel neíntre- | 


rupt. | E | 

Răspândire geografică. Enterobioza este o boală cosmopolită, eu. 
o frecventá mare la copii. Th M M SE EXE | 
ος Rel patogen. E.vermioularis este agentul etiologic al enterobis- 
sei (eriurozei). πα Pul "νη τον ο νων ! 


prezenţa paraziyiler în regiuhea ang-perinealí, în timpul depune- 


rii ou&ler, determină un prurit intens, în special nocturn. Grata- 
jul acester regiuni, mai ales 18 copii, determină mobilizarea ouálor 
Bub unghiile cepilului, {8641454 πὰ autoinfestarea. ΝῊ 

In cursul enterobiozei, 5e preduoe pe oale texice-alergioá şi un 
prurit nazal care explioá obiceiul aga de ráspindit al oopiiler de 
a-şi intreduce degetele în nas gi 19 dá scazia prin aceasta, de a 
întreduoe 51 eu&le de paraziți oe le au sub unghii. E 

 g.vermioularis exeroită e acţiune iritativă, tozioo-alergică şi 
traumatic. Di Ru SIUE. poplari Apt Pt 

Parazitii preduo leziuni mici 18 nivelul mucoasei intestinale în 
timpul fizării prin butonul cefalic şi hránirii cu sînge, leziuni 
ce pet constitui perti de intrare pentru mnioroorganismele prezente - 
în tubul digestiv. Traumatismele produse 18 baza apendicelui pet fi 
urmate de inflamația mucoasei, determinínd apendicita. 

Pruritul anal pate provoca leziuni de grataj faoilitiínd pátrun- 
derea. a numerease mioreerganisme, avînd drept aenseointí, apariţia ^ 
unei piodermite perineale cunogoutá sub denumirea de enterobiezá 
cutanatá. | 

Larvele de paraziți eolezate pe perineu pot pătrunde prin &nus 
$n intestin, uroă de-a lungul oolenului pînă în 080; oenstituind 
un med de autoinfestare exogená oe poartă denumirea de retrofecți- 
une. | | | 
- qa fetițe, parazigii de la nivelul perineului pet pătrunde in 
vulvă gi vagin gi datorită miorobiler pe care-i prezintă 18 niye- 
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lal outioulei ler, pet determina vulve-vaginite. 

Toxinele eliberate de paraziți, pruritul intens precum şi durata 
lungă a belii, pet induce fenomene de neurastenie. 

piagnosti . rw a op cae entersbiozei se stabileşte parazitelo- 
610. 
Examenul parazitologio « censtá în evidenţierea oeuáíler za οὐ] tate 4 
din pliurile anale gi a adultgiler în materiile 290819. 

Examenul cepreparazitologio permite numai rareori evidențierea 
euler, deoarece femela le depune în pliurile anale sau perianal. 
prelevarea ouáler se face prin metode Speciale : Hall sau Grabam, 

Tratament. In enterobiezá 8e recomandă pamoatul de pirviniu 
(Vermigal). Se prezintă sub formă de suspensie 1 4 în sirop de frua- 
te şi se administrează în dezá uniaă de 0,005 g/kg cerp, dimineaţa 
18 1/2 eră după mioul dejun, Peste 3 săptămîni se poate repeta 
ageastă priză uniaă (tratament de osnsolidare). 


 Mebendazelul (Vermox) este deosebit de 9240809. Se &dninistrea- 


ză un Singur e de 100 mg, indiferent de vârstă 51 greutate 
siszparală. | 
` Pentru combaterea pruritului anal se recorand& ungerea. regiunii 
perianale cu precipitat galben de mercur (unguent oftalmio 23%). 
Bolnavii au însă multiple posibilități de reinfestare, fie prin 


 eu&le proprii înosrperate în praful din leouintá, fie din ouăle pre- 


venite de la persoanele qu care convietuieso, De aceea, se impune 
ca tratamentul să se facă, în acelaşi timp la toate perssanele care 
convietuieso împreună, ohiar dacă: nu prezintă κ κα. clinice şi. 
nu-şi dau seama οὔ sînt infeotaji. 
Epidemiglogi + Oxiuroza este o boală contagioasă, ou un caracter 
familial, sau de celeotivitate, freaventă întâlnită în goeli, grádi- 
niye, cămine. Rezervorul de paraziți este emul. Transmiterea euáler 


89 realizează prin mâini murdare, obieate, lenjerie, alimente polua- 


te, praf sau prin veotori mecanioi (în special, muşte). 


Profilaxie, Prevenirea şi combaterea oxiurozei se realizează mie 
aplicarea măsurilor de igienă individuală gi aeleotivá,a măsurilor - 


de igienă & alimentaţiei, educaţia sanitară a oelectivitájii şi 8  — 
personalului de deservire din orege, cămine de copii mioi eto; osn-- 
trolul periedio al întregii ΑΙΜΑ deshelnintizares pun. 


borilar depistaţi» | 
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Prichuris triohiura (ain, 1  qrriohecephalus dispar) . 


- Morfologie. Parazitul prezintă corpul inegal dimensionat 1 ms 


tea anterioară este foarte subţire, iar cea posterioară mai groasă 
^. eongine toate orgznele interne, Ἢ 
e „Femela πββοβοξ 4-5 om iar rapor- 

, tul dintre partea efilat& şi cea în- 


| 516.31, © Βοατᾶ 34 om şi prezintă extremitatea 
2 Triohuriu8 ^. cate 
J ^ trioniura „ posterioară ourbată ventral iar ra- 
dé femelă, . . Portul între partea anterioară şi cea 
! 2- masoul . .. Posteriocară este de 2 18 2 (fig.21). 
πώς elm τ Qul, măsoară 20/22,m, are formá 
„de lămîie, de culoare brun τοβοβῦδ. 
2 Qut Prepimit ο. coajă groasă dublă, ποῦθ-- 
. d, întreruptă la cei doi poli de 


două proeninenje sotinjtte, transparente, QAAE in interior există. 9. 


| masă vitelin& grise. 


` ọnul terminal, cec, apendice. sau în 
S WE ^^ ^. eolonul ascendent, Ei se însăilează 
B pem oa un fir de aţă cu. porgiuhea efila- 
ο... © b6 $n grosimea mucoasei intestinale. 
Dots wes s: Bxtremitatea. anterioară a acestei : 
” pergiuni οὐ orificiul bucal rămîne. 
i iuh An muc oasá cât timp parazitul se brå- 
s neşte. ou sînge şi pătrunde în lüme- 
ας intestinal cind se hr&nagta ou 
ο... chim. . s 
-giolun pia Et j  piecare femela depune între , 2000-7000 au pe "3 
în intestin. Embrionerea: ouălor. are loo: în mediul extern, mai tir- - 
ziu, în funoţie de temperatura şi umezeala solului. Trichocefalii | 
oa gi asoarizii sint geohelmingi, a oüror dezvoltare depinde de con- 
digiile întîinite pe sol.. | 
Ouăle embrionate pe sol devin infectante.. Xoghiyite de. o&tre om, 
larva făoîndu-și loc prin aele două dopuri, pătrunde în grosimea mu- 
aeasei intestinale unde rămîne numai o$teva zile, apoi reintră în că 
„lumenul intestinal şi se transforma în vierme adult. εν 
Durata ciclului evolutiv al parazitului de 18 stadiul de ou în- | 
ghiyit pînă 18 adultul care depune din nou ouă; este de aproximativ 
ο mă ο zile. 


„groşată este de 2 18 2; masculul má- . 


Habitat, Paraziţii traiesc în ile- 


vb 
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e na le. fe ografiot + T. trichiura are ο o distribuție cosmopolită ` 
ou incidenţă mai mare în zonele tropicale. Este întîlnit la toate ώς 
vârstele, nai frecvent la dopii. 

"Rol patogen., T.triohiura este agentul etiologio al triohiurozei 
(triohooefalozei). Cînd numarul paraziţilor este mio, infecția es 
asimptematiaă, Cînd infecția este masivă, se caracterizează prin : 
anemie marcată, dureri abdominale şi distenie, diaree ou Bcaune 
muoo-sanguinolente, tenesme, pierdere în κών) | M 

„La copii se produce frecvent prolaps rectal. ᾿ 

"Apendicita se înregistrează adeseori. | 

Se peate constata o eozinofilie moderată. αν 

„Diagnostio e Diagnosticul de certitudine 1 Be. stabilegta prin neto- 
de parazitologice.  . 

Examenul copropara azitologie c constă E docezarea οὐδλος. în mete- : 
idle fecale, . . - Jp : id 

Adulții se eliminá muaei după εμας 

Tratament. Se recomandă administrarea -de nebendazol | (Vermox) im. 
doză de 200. mg/ zi (cite un comprimat de 2 ori/z1) timp de ud zile 
consecutiv (copii 91 adulti). | 

Eficacitatea acestui tratament este aproape de 300 ᾱ. 

- Epidemiologi . T. trichiura este un geohelmint. Transmiterea. - 
razitului este legată de culturile de legume irigaté ou ape conta= | 
minate. Quăle embrionate de T trichiura se n: pot re pe zarzavaturi- 
le sau legumele qe. se aonsumá orude. . i, 

Profilaxie. Se θα οπΑΠᾶδ.. spălarea riguroasă: a sarzavaturil ae şi 
, legumeior 06 se consumá crude. Combaterea triohocefalozei se reali- 


zează prin protejarea calității mediului gi introducerea | unor meto- 


. de moderne de irigare a cultürilor iei 


` Strongyloides storooralis i 
Morfologie. Femela măsoară 2 mm. lungine i soyam grosime. 
. Masaulul măsoară l mm lungime gi 50 „am grosime, 


Qui, cu dimensiuni de 20/25jum, conține o larvá repliatá zi pre- ^ 


zintă un înveliş foarte subţire, transparent, (116.22). Ouale se gá- 
seso numai în uterul femelei. 

Habitat. Paraziții trăiesc în grosimea μή πι binale în 
special în duoden şi în port 
tarea este poro, pot invada d αφου]. | 


iunea proximalá a κά. Cînd infec- 
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Fig.22. Strongyloides 
stercoralis . 
παρα «ΜΟΙ. i 


n Qialul bivio id. Imediat dupá 
pontá, din ouă ies larvele., ` 


Larvele măsoară 250-300 m gi se 
nume 80 ilsrve rabditoide datorită fap- 


„tului TETE esofagul lor. prezintă două 


dilataţi1(F1g,22). 
Larvele pabditoide eliminate oda- 
tá ou materiile fecale, pe 601, pot 


,  prezenta două crx de evolu- 
„vies. 


T - Evoluție direotá. " | Lerveie pabái- 


| toide (în anumite condiţii de tempe- 

` matură, 15-18% şi în sol mocirlos) 
EP oresoao rapid. (24 ore) gi se transfor- 

"mă $n larve de al doilea tip, numite 


larve strongiloide sau filariforme, Larvele _strongiloide măsoară 
3007500 ας şi presintá. 9 fingit dilatapie esofagiană; sint infecti- 


lz larva rabditoidă; =larvă, 
BtrongiloidÉ. 


oase (146.94). Infecpia 89: produce 
prin pátrunderea activü a larvelor 


 Btrongiloide prin grosimea pielii. 


a Evoluție inâireată. In mediul 


extern, unele larve rabditoide se 


| "pot transforma ín adulti, masculi 
şi femele. Se produce astfel o gene- 


ragie adulté pe Sol. Femelele libere 


“de pe 891, depun ouă, din care eolo- 
. zează larve rabditoide. Larvele rab- 
gu c . ^" ditoide se transformă în larve stron- 
Fi£.24. S.Stercorelis(larve). 


giloide infeotioase, care pot pátrun- 
de prin piele. | 


Există şi a treia modalitate de evoluţie a larvelor rabâitoide in- 
testinale, oe are drept conseoingá, autoinfestarea endogenă. Larve- 
le rabditoide se transformă în tubul digestiv în larve strongiloide 
infectante ce străbat peretele intestinal duaínd 18 o reinfectare 


endogen&. 


.  Larvele strongiloide, provenite din afară, | sau din cavitatea in- 
testinglá, ajung pe oale sanguină în inima dreaptă şi de 81ο} în:0a= 
pilarele pulmonare pe care le rup şi oad în alveole, Din alveolele 
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pulmonare uroă prin 04119 res piretorii pînă în faringe, de unde 
sînt snghiţite; ajung în duoden sau în si dun unde pătrund Tn erosi- 
mea mucoasei şi attfel oiolul evolutiv se încheie, » 

Ráspíndire geografioá. Strongyloides stercoralis are o distribu- 
pie universală, ou o freovengá mai mare în ţările tropicale. 

Rol patogen. B.Sterooi; 18 este agentul etiologio al strongiloi- 
dozei, Este o boală b-nignă, ou tendinţă la cronicizare. Ἢ 

In faza pulmonară se produo tulburări pulmonare manifestate prins 
tuse cu expectoragie ce conţine numeroase larve gi eozinofile pînă 
la 20 &; umbre radiologice fugace de tipul sindromului Loeffler, 

." Unele larve rabditoide se formează in plümin, străbat pînă în 
pleură şi perioard, prov sarni To sau por Scara sta Ν᾽ 

| 802168» 

In localizarea intestinală, boala se oaraatenizează prin dureri 
“abdominale periodice, diaree care alternează ou oonstipaţie, greață, 
vărsături, stare generală de denutritie datorită maldigestiei si 
malabsorbției, Toxinele parazitare sînt cauza unor tulburări nervoa- 
se ca : insomnie, astenie, adinanie, orize depresive eto. 

Pătrunderea larvelor prin m vui este is une- 
ori de leziuni cutanate., ^ ^  - cen 

Printr-un mecanism toxico-alergio 8e pot produce : fenomene urtica- 
riene şi un prurit generalizat, 

Un fenomen cutanat caracteristic în etr ongi10idozii Sata eparipin 
unor dîre groase, congestive, mobile, determinate de deplasarea sub. 
piele a unor larve constituind sindromul de dermatită liniară oare 
Be numeşte larva ourens (justificat prin mersul rapid al larvei). 

Eo_inofilia sanguină este foarte ridioată, 30-70 % la debutul bo- 
144 , apoi scade treptat rămînînd la valori moderate de 20 =, Scáde- 
rea sozinofiliei indică vândeaarea, 

Diagnostic» Diagnosticul de certitudine se stabileşte parazitolo- 
gic. — 

Diagnosticul “parazitologie. se bazează pe deoelarea larvelor rab- 
ditoide în materiile fecale şi/sau liohidul duodenal. | 
^" Tratament. Medicamentul de eleoţie în strongiloidozá este thia- 
bendazolul (Mint?zol). Se prezintá Bub formă de comprimate a 0,500 & 
şi în suspensie în stioluge de 15 ml, in concentrație de 1 g/5 m 
(1 linguriţă), Se administrează în doză de 0,050 g/kg corp/zi in derá 
prize, ci at lie şi seara, după mese, timp de 2 ziie consecutiv. 89 
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poate repeta peste 10 zile, . 
După tratament controlul parazitologio se eskoia la 50 zile. 
Chiar dacă examenele ooproparazitologioe şi biliare sînt negati- 
ve, Btrongiloidoza nu trebuie considerată vindecatá acg persistá 
o eozinofilie ridicată. 

Epidemiologie. 8. stercoralis este un geohelmint. Strongiloidoza 
se transmite prin 801, în condiţii de temperatură si umiditate fa- 
vorabile evoluției gi supraviețuirii larvelor infestante. 

Strongiloidoza foarte răspîndită în zonele tropicale, se intíl- 
negte în regiunile temperate în focare giraumsorise,. 

Rezervorul de paraziți este omul. Poarta de intrare a larvelor 
Strongiloide infeotante este cutanatá. Ἢ 

Profilaxie, Se recomandă evitarea contactului cu solul mocirlos 
din zonele endemice. Celelalte măsuri de profilaxie sînt similare 
ou oele din asoaridiozá. ορ 


. Triohinella spiralis 
Morfologie. Adulgii de Trichinella spiralis sînt mici : masculul 
+ măsoară 1,5-2 mm lungi me, qu ο gro- 
Sine de 40 „un, iar femela are 3—+ 
nm lungime, ou o grosime de 60 un 
(Pig.25) . 
mMpiohinella este vivipará. Fe- 
mela eliminá prin orificiul vulvar 
larve mioi pe care le depune în mu- 
ooasa intestinală... d 
larvele măsoară 80-120/5-6,un. 
i Chisturile sînt formaţiuni cap- 
| |. sulare, dispuse înterfasoiocular 
Fie;25. trigninella aptzalib, paralel ou axul longitudinal al 
fibrelar musculare, de forma unei 
lată de 


— 


` lámíi, ou dimensiuni de '500/250 „un gi inolud o larvá spira 
600-1000/30 „un (Fig.26) *, 

Ohisturile se localizează în diafragn, 
bii, interoostal, biceps, psoas, deltoid eta; mugohi, 
au o activitate foarte intensă. 


Răspândire geografică. Infeotgia ou 
cosmopolită şi este comună omului şi animalelor (eget. 


eto), 


muşahii laringieni, lim- 
în general 


T. spiralis are o distribuţie 
urg,porc, 


(4 
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tow, 


2 tic letal, Aceste fenomene se accentuează progresiv și au o durată; g^ 


“ESTS: m: 


` Habitat,’ ποσα 4e a ΕΠΗ ham 
biteaz& in in intestinul. subţire, atît. 


în Lemi; cît ϱ în grosimea- Ri. 
Ciolul biologio. Omul se ος | 
E te. consumând garne de poro, mistreț.: 
883 ur8, orudá sau. indutio iont preparată - 
E ; vermio, provenind de 1a animale cu tic și 
„i ehinezí, Larvele sînt eliberate din: P 
Lr . Ghisturile lor sub acțiunea Susürilub i 
- idigestive; pătrund. rapid prin epiteli - 
s 2 mucoasei ducdenale pi jejunale $n gro- 3 
ooi IM n Sânge. peretelui intestinal în decurs: de 
E ere, ge transformi τα rane; mein în 1 lumenul intestinal nde. 
; “ΒΦ ar aoupla,. |. 50 


isnt ín vasele sanguine, reg în. toate: organele, dup « care * se cante 
sm) în: musculatura Btriatá unde se inchistenzü. ` κ IRA a e οὐ 
Basa de invazie, de: oiroulaie a larvelar, dureasă $-8 : sile.- LUSSO 
x ‘Trecerea. 'Jarvelor:. prin miocard ãetərmins fenomene. variate t ania 
D sales: neorez&,. fibroza fibreler miocardice. Taosyiulăteă: larvelor: 
cmi 'se produce; níoisdatá în inimí. -΄ -— τ 
„Rol pategen,. P.spiralis este agentul εἰ o1oge. a rlohinelozel. l 
“Infectările slabe sînt: inaparente, cele masive. au 6 ‘evoluție ra. 
j frichineloza “evoluează $n 35 faze: faza di stivă, în: :aursul mec. 
RE larvele ingerate se transformi 4h adulţi, faza de diseminare a 

"i arveler în sînge şi faza muscular ân c gare „noile: Jarve , peedase a se. | 
. legalizeazá in musoulaturé. : x EN 
^1 ÜManifestürile bolii sint datorate texinelor parazitare care gr 
i sank. fenomene alergice . ca i febră, (39-4090) în platou ca durată de: : 
. .e$teva zile, eozinofilie sanguină: ridicată: (30-80 5), édeme. emerit 
„zate, dar mai ales ale pleapelor și ale. feţei, miocardita, crampe: >: 
a :mugoulare (interesínd mai ales muşchii. maseteri care 88 'eontz'actá , : ee 
1 “ provooind un trismus caraoterástio), fenoméne psihice (staro confu, sd 
[s zivÉ, a&adinamie). Fenomenele: alergioe pot culmina ου un 990 πόνο. 


^. de 6-7 sáptámîni, aceasta, üonstituind perioada oritioă 8 bolii. ` το 

X Moartea poate surveni prin miooardită, . encefaliti sau pneumonie.: pu 

„După pori sada oritioá, fenomenele: oliniae soad ín intensitate bre 
torita formării pereytier ahisturilor. in: rds larvele, mim: eu 


“După 5-7 zile. femela eliberează oitava i Sute a. 1arve vis me pel g> 
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; “ astfel iini. parasi tat de toxinele acestora. TEREN 
=: Qhiar după vindecarea clinică, larvele închistate centi παῖ. BÉ. 
Ă trÉiasoÉ într-o stare latentă, : tinp πα moartea ee. 
: darvele se pot oalaifica, 
Diagnosti + Di&gnostioul pozitiv: esto ugar oínd stiptematil cete - 


A "belii este tipicK. In formele fruste, Gronioe , 86 impune un diagnos- - 


5 ete, de laborator care se stabileşte parazitalogia și Berologio. 


Diagnosticul parazitologio Be bazează: pe „evidenţierea: sdugiler WM 


da. materiile fecale gi a larvelor în- sînge şi maşahi, ` 


i; “Diagnegtioul imunologie. Anticorpii anti-P.spirelis aper în = 
E se “aupa 2-5 săptămîni de la infectare şi persistă mai mulţi δπᾶ, 
εἰ mestul intradermio Baohman, strict specific, este uşor de efec- M 


e. fuat. El trebuie completat ou un test serologio. - 


.festul standard, practícat în laboratoarele centrale de eene | 


| : a, pentru diagnosticul trichinelozei este testul de floculare a- 


^bentonitei. 86 mai pot utiliza | testul de hemaglutinare diee, o- 


3 RE, testul de precipitare larvará (Roth). 


- Pr&tament. In triohineloză trebuie aplicat, mai ales, un trata- S 


ment patogenic în vederea combaterii fenomenelor clinice. ` . 


^mpatamentul patogenio se bazează pe medicamente νο 


i m anti&lergice şi, mai sles, pe hormoni steroizi. 


:Ca -medicamente antiinflamatorii şi antialergice 898 pot utiliza E 


fenirbutaona (Fenilbutazení, Febunizon), ibuprofena (Paduden, — 
: Brafen), indometacina (Indometacin). 


“Dintre antialergioe se pot folosi. 3 fenizamină (Penirenin), a E 
Topiranin& (Nilfan), clemastiná (Tavegyl), ciproheptadin&. (petto). : 


τα] οσυτό de calciu intravenos sau oral (C1orocaloin). 


Tratament etiologic. In faza digestivă, imediat după saerta 
“pantsa eliminarea masivá mecanică a κ n infectat ingereh: 


„Be efectuează spălături stomaoale. 


„In faza în oare larvele au trecut în intestin, se poate $noerca ἘΣ 


9 evacuare meoanioi a lor (purgaţie ărastioă) prin administrere de 
` plou de ricină, în doze mari asociat ou sulfat de magneziu sau de îi 


sodiu, Pentru a preíntímpina aonsécintgele purgației excesive provo- 3 


"eate se administrează perfuzii intravenoase ou Ser fiziologio. 
^YIn faza a doua a bolii, se pot administra dpuă medicamente eod 


σπα , dietiloarbamzina şi tiabendazolul. : 


08 tratainent adjuvant se administreazá vitamina 0 pentru efeatul É 


'antitexio şi vitamina. B complex gentm susţinerea i sistenului. nervos. 


in 
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Ee isedemandk aplicarea. unu£. &ratanent: de Μο, Li XU 
PUE. preintimpinarea apariţiei: Unei miocardita. ` τ μμ. E 
Gierura de eai. 148. este bilă. pentu suu να s pama 
grübirea: ealeificárii. ehísturilob. - AM 
vig ; Epidemiologie. Trichinelóza este. 9 tonoak; PREE T paza: 
ai fr.nastur& este. reprézentat de: Garhivere gi. Tozüto&re t pase, 
πλ κος, ars; fet. uso, vale, ων. eines pistei, Mani d 


 Ssiehineleias apare p re mes de: tiie. epidenios- in de 


Profila - ; Prevenirea X triehinelósei s se: fase prin. t finnt d 


infestare . ο το 


À daai PERE "o bazale. ae nenathelminyiler aue 

"e Precizati modalitățile de transmitere ale ποκαζοάάϊοξ. ἡ ΜΕΛ D 

9 Desorieţi caracterele morfologice. ale A.lumbricoides. ^; o; 

“e Precizatji reor ase vebignait& a. Au rico 98 n Stadiul l 
"adult fn organi 2 

E leonlinirile anormale ο ο ale '4.lomheieoădes - 


ve: Preoisaji. Sinptomatelsgia elinieí din: ascaridigih.- CM. 


"€ Ar&tegi cum se stabileşte diagnosticul: etiologio: $n iati) à 


Φ Preocizaţi elementul infectigs.in ascaridioză. 
-© Descrieti nematodul: Enterobius. yernicularig.: 
πη localizarea sa in organism. ᾿᾿ 
© Descrieti ciolul evolutiv al F.vermioularis. ..᾿ 
1 irâtaţi importanță metodei: ΒΑ. in preoizar sarea ο... 
4e enterobiozá. In ce constă 3. 

19 knumeraţi modalitățile. de. contaminare în enterobiosnk. tu! 

* preciz AP importanţa măsurilar: de. „prevenire: şi combatere dw 
.enterobiozü. 

. Desorieti morfologia nenatodulu Stror loides steróorelig. 
Poni ο... 1 gialului: sia. evolutiv, 

© Desorieţi etapele 

4 Besarieţi pe ar infeojios în. Sirongil oidonk. E cala de 


E Daca oum - stabileşte disgnostioul etielogio : in d EM 


doză, 
Și Desorioti nematedul mriohuri iriohiura. 
€ Arátegi importanța examenulül Oopropara ie. 
„9 Bnuneraţi geohelminții întîlniţi în yara noast A íi 
e Preoizaţi măsurile de prevenire şi combatere a fein as 
E Enuneraţi etapele. ciolului biologie a Tri E 8 
examenulu 
' 9 Eansereti: aeineipslele. măsuri, de. gretiieme i 1n: ΤΉ prs 


na consumului de Φάση *ridhin&tÉ. prveüit& de. ia; animale πω σα 


S în riobtureak, x 


or | T "a " l 
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gi. BIOTOPUL ss ο 


DI URMĂTOAREA RĂSPUN 
„PB CL MAI ADECVAT - 


SURI AVIS RBÁTIVE n GIL SI MARCA I-A 


A  TIENTIPICAREA. MIGROORGANISMELOR SE BAZEAZA Mi pi We | 


„ Observaţie gi compara iai 
PR: Q eilasificare adecvată 
0, "Un sistem de. MISMA : 


 marcate Y. 


pee -Toate de mai sui 
ΚΕ. Β101 una de παῖ sus 
T PPs a, Mas. "E 


-Un olasament a site io ip νότα vie tulicasé σας 


a mai superioară 
" dintr-o biocenozá .. 
-ᾱ. “Grupă de organisme 


dus prin he σα sau. autofecundare ` 
SES ici T ME 


una de. mai pus 


"Un fragment de spaţiu οὐ condiții de viaţă. eerie luă % 
ος şi transformat de un ansamblu de. organisme vi ZAD, 


formá de organizare. a. materiei ET 
oa 'abeiagi genotip. datorită.  descenden- s 


MEER. 07 


zw Sistem de “populații: aflate: în ο ο anemie intr-un A 


Ὃ prin viaţă din. 


Amitiv de iat din Dare derivă tipurile actuale - 


era venozoică . 


Ην 21: Modalitate -ἆθ΄ evacuare. a organismelor, vii dintr-un biotop 
E JE. ‘Nici una de mai: sus „vezi, „Bai Su E | 


E o POPULATIE ESTE: 


? Ansamblul indivizilor wei: specit.: oare. habitează : un 


Truliimes de indivizi oare habiteasi un biotop” po : τ A 


“anumit i worst 


ο Mulţime de indivizi en. atraotere isonune: 


P UE Toate de mai Bus 


E JE. Nici une de; mai. us. EIOS Rab 
—:5..8E:SCRIS CORECT: ` Lt ο 
tam Ex Staphy1ocontus - mureus .. 


rr Staphylococcus Aureus VB. τι a E ορ ο ο 
deum eM e peer ; | 


(5. 
[3 ai 


3 DISCIPLINE IE MICROBIOLOGICE . S-AU DIFERENTIA? IN RAPORT CU: Ἢ 


rule Ἐπ νὰ 
m a τ 


i 
A 


jt 


A, Tipul miorsorganismalor.; 
d^ Implícatiile lor în AA 
activităţile umane P dad 


A C. Habitatu Aor. 


„Da Caracterele lor generale 
ue EOS de pei. sus . - 
esi P 16. E 


IUL STRUCTURII BAOTERILLOR ESTE IMPORTANT PENTRU: τ 
Clasificarea gi numirea. ο -Identificarea bacteriilor .. 
“bacteriilor . „ Dezvoltarea chimioterapiei 


GR. Explicarea ών 3: Toate de mei sus . 
"bagteriilor în mediu `- vezi Ῥ.. 19 


“8, ORGANTTE PREZENTE IN 


ABSENTE IA ph E 


Ew Ribosomii. . 
B, Lizosomii 
E :Mesosomti ! 


LEA CB LUIELOR EUCARIOTE , DAR 


IRI ee Toate de xai aua - * 
"Cf EY Nici una de mai sus - . 
masi PP A» 19. 91,93 - 


Scanned with OKEN Scanner 


- 62: 


9, RIBOSOMII ; ditam SEDIUL; | A n | 
A, Sintezei ARN: mesager e p; S1ntezéi. rotéioe 
B, Sintezei ARN de transfer. 8. -Sintezei T 
.C, Foaforilărilor oxidative: „vezi Ld 92, 50-51. 


lo. MEZOSOMII SÎNT: ` 
. . Δ. Ríbosomi liberi din asia perinudiéeri i 
ο. Invaginaţii tubulare ale membranei Dus ass. 
. Invaginaţii ele membranei wo eir pt 

D Fohivalenţi funotionali ai .lizosomilor . 

OB. Nioi. una de mai sus `> > vezi p. 23.. Z5. l 
11.. FUNCȚII COMUNE AIE “MEMBRANE I OITOPIASMICE ES mATRID 8r " 
-° GELUÍIEIS EUCARIOTS SÎNT: . | 2n 

- Αν Barieră osmotică activă POM : d di 

- B, Intervine activ în sinteza. PE 

y “Intervine activ în. sinteza poe 
[o Toate de mai sus | 
. Numai A gi B sînt coreote mezi: pp. 21, 23-25 ` 


E CAPACITATE DE A ACAPABA MEDII APOASE CU CONTINUT NUTRITIV Ἢ 


: IMAL, CHIAR IN PREZENȚA. UNOR: .SUBSTANTS. ipeum de 
A ὅτ AE 
à. Bacteriile grem-pozitiv "ed pi. Rioattaiile 


2^ Ὃν. Protoplagtii AN vezi. PPe.. 3ο, 1 

; 1. ‘CAPACITATEA NUMITĂ lA INTREBAREA Nr. 12 ESTE M 

„3 A, Peptidoglicanului =: =- — D, .Aoizilor lipoteisholel 

B, Membranei eelulere. . -. UE. iure pe e 

ji y Ar '"Membranei externe Ὢ. | `> vezi pp. 20-29..." COE. 

ES “DIFERENȚA ÎNTRE. PROTOPIAȘTI SI SFEROPIASTI REZIDĂ. în; 

| da. Forma diferită pe oare o ieu $ntr-un mediu. oemotio 

"m zoteator | x5 Pure E 

^. B. Absența urmelor de. pete te. la sferoplaști.. : OG 
(C. Prezenţa urme lor de: perete: Ja protoplăgti 
^D, Toate de mai sus 


"E. Nici una de mai. au s vezi p. ΕΣ 
a» -SPIROCHETEIE SÎNT. BACTERII. MOBI: AK M 
A, Atrioche -... E * 5 Lototriobă - » 
- B, Monotriche  ' iE UNT ze Ah "Peritriohe- A A 
"C. Amfitriche Em Pe 27 ica 


| 16.. ἜΤΜΡΕΤΙΙΕ POT FI OBSERVATE Là: - `. p NS 
: ~A, Miorossopul ou fond negru . Ds "Poaté. de μα sua. 


„Ba Mieroscopul optia după .E. Numai B. şi C. ke soreote 


.impregnare argentică -. ο “vezi ῬΡ». 340 - 
2 Mibrossopul eleotronie MER 


1.: ENDÖSPORII BACTERIENI POT FI ' OBSERVAȚI: 0007 Mui eel 
"A, Pe frotiul colorat Gram ^ D. Toate de. mai eus. 


B, Pe frotiul colorat Ziehl- E, Nici una de loei gus ee 


: Neelsen Ὃ n vezi PP» 40-41 
C. Pe frotiul oolorat o 
albastru de metilen 


E ‘CONSECINTE AIE MUTATIILOR CU SENS: GREȘIT τ Por PI: AUR ate, 


^, Sistarea sintezei unei proteine : 
EM 'Sistarea sintezei mai multor proteine . 
ο: Sinteza unei proteine nefunotionale it pita 
D. Sinteza unei proteine, on. peragi funojie `~- : 
Bi: Toate. de. mai sus... >i vest ρα 4, 565 pue 


^B, Baoteriile grem-negativ Ul "B, Numai B gi D. adit. soreate | 


"up 
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UU" - OREŞTB: 
A, Rata mutaţiilor în general 


τρ < 582 τ ΣΡ ΑΙ 


SUB O o Aurel PRESIUNE SEIEORIVÁ INTR-O τοσο BAOTERIATĂ 


B; Rata unei anumite mutații 


n Frecvența unei anumite mutante 


. B. Respirație anaerobă AR 
0, Fermentatie k 


22. 


A, Modificürii ADN. 
.. B, Restrioţiei. 
. C, Reoombinárii 


D, Frecventa mutantelor $n general 
E. Numai B gi C sînt corecte vezi pp. 56-57 ` 
STAREA DE DIPLOIDIE PARȚIALĂ A BACTE RIEI RE CE PTOR ESTE . 
TEMPORARĂ DIN CAUZA: ` . | 
aD, Toate de mai sus 

B, Nici una de mai sus 
vezi pp. 57-58 -—- 
BACTERIILE FACULTATIV ANAE RORE OBȚIN ENERGIA PRIN: 
A, Respirație aerobă - D, Toate de mai sus 

E. Nici una de mai sus .- 

i vezi pp. 73-74. . — ον 
FACTORII DE CRE STE RE PENTRU BACTERII SINT RE PREZENTAȚI: ` M trs 


„A, Numai de metaboliți esențiali oare nu pot TE sintetizati 


. de o anumită bacterie 
B, Numai de vitamine 


' C, Numai de acizi gregi polinesetureti. 


. . E, Numai de nucleotide 
ντ ολο 
| ' : à, Examen macroscopic al mediului de cultură 


D, Numai de: unii aminoacizi . 
vezi pp.. 45-16 - 
DEZVOLTAREA UNE I. CULTURI MICROBIENE SE POATE URMARI PRIN: 


B. Determinarea. numărului de bacterii/unitate. ντο 
C, Determinarea το. optice a mediului de gultur& 


EE s Toate de mai sus 


ci vn 


E, Nici una de mai sus | vezi pp. 18-80 | 


DIN O,1/ ml AI DILUTIEI 10” -6 A UNEI CULTURI S-AU DEZVOLTAT 
|. | 124 COLONII. PREIS BACTERIILOR IN. CULTURĂ BRA IE, 
E 124.10650 - | τ uos 124.000.000 
AB, 1,24.103  . τ ἂν EAR -ᾱ- Nici una de mai BUB . 
C, 124.10 LOCA πο | vezi pp. 79-80 .. 


25. 


26. 


27. 


BACTERIIIE AU CARACTE RE MORFOTINCTORIAIE TIPICE: IN URMÁTOA- - 


BEA FAZA DE: DE ZVOLTARE A CULTURII: 

A. Faza de lag xe ^D, Faza staţionară 

B, Faza de αρα, E. In toate de mai sus 
C, Faza logaritmică vezi pp. 81-83 Ἢ 


UN FAG TEMPERAT POATE TRECE "ALTERNATIV PRIN STADIIIE DE: 

A, Fag matur „De Toate de mai sus TA 
B, Fag vegetativ ` l E. Numai À gi C sînt corecte 
C, Profag 1} V Eq. vezi p. 88 


INDUCTIA INTR-O POPULA PIE LIZOGENÁ ARE LA BAZĂ: 
A, O mutație la nivelul genei reglatoare, oare nu mai pro- 
|.  'Quce represor Botiv 
. O mutație la nivelul operatorului, care devine insensibil 
la represor 


B 
.C, Acțiunea proteinei res A în cadrul răspunsului 5.0.5. 
D a 


; Toate de mai sus 


ii E, Nici una de mi sub ο vezi p. 90 . 
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; 58. DIMENSIUNILE: .— 


30. GROSIMEA PERETELUI: — 


E: “584 Pw 


RÁSPUNDETI IA TNTREBARIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMĂTOAREA ` s 


CHE IB : 
A, Dacă A este mai mare în frecvenţă sau mărime decît B 


B. Dacă B este mai mare în freoventá sau mărime decît A 
C. Dacă A gi B gn. — € 96816. 


Bacterii ou perete. rigita : an | 
ke odo ; veri Pe 20 
Presiunea osmotică a mediului de. ea l 


resiunea sedii a citoplasmel. ΠΩ; 
NIU uu Teu Pe τς SUA : 


| "Bj Molisute E 
:29. dE: SI SFEROPIASTII NU SINT VIABILI DACĂ; ^ 


. Bacterii gram-pozitiv ju Ro A DEL. eH 
S Baoterii gram-negativ. PERE vezi 2 6, "28-30: 
NTITATEA DE. ` PEPTIDOGLICAN: ` " bL ος A 
Bacterii gram-pozitiv  - 

CITÉ. Bacterii grem-negativ Are ai] σα „20-30. 

32. COMPIE XITATEA STRUCTURAIÁ.A BESI: Em Ene 


Bacterii gram-pozitiv τα 
B.) Bacterii gram-negativ ` “mezi pp. 28-34 : 


CromoBomal ed aten ἘΝ 
Plasmidio ᾿ . Ur se, E vest. μα a 


- 33. "di UTATRA: EUR DB. ADI: ` 


Bacteria donor este F .. 
Bacteria donor este Hfr vezi ppe 64-66. 


aa, αρ μον, TRANSFERULUI DE „GE SE CROMOSOMA TE ` „CÎsD:, 


35, ος. TRANSFERULUI FACTORULUI Ῥ 19 ATSRIIIE HEGRPTOR 


σ ; 
39 v "Baoteri& donor este pt CS 
~- B, Bacteria donor este Hfr - vent, pp, ον 
2. NTITATEÀ DE ADN innan. Îi CURSUL: - En 
Ma Conjugürii 


. Transductie1 va Yrs ape! vasi pp; €, 65-66 - 
31. ‘SENSIBILITATEA UNEI POPUIAȘTI BACTERIENE 14 A XII. 
ΝΗ „ASTIMICROBIBNI: a | 

„ In faza de leg - di xm ae 

In faza logaritmică. pers vezi pp. 8 81-83. o ede 


ο Asi BNUNT CA ΙΑ Nr. 31: M 
In faza e onest dai 274 BERN E, es Wu 
B. In faza staţionară - „3 ψ6ςὶ De 8} 


E TIMPUL DB GENERAȚIE ÎN: 


. Paza de accelerare 8 ritmului de oregtere | 
ον B. Faza exponențială . . vezi pe 82 
hos ΗΝ GBNOMULUI FAGIC: Ἢ 
. Fagul virulent es 
Fagul temperat omolog . - vezi p. 88 
"WÜMÁRUL CÓPIILOR GENOMULUI FAGIC REALIZAT DE: i 


*- A. O beoterie în oíclul litis. 


B. O bacterie în oiolul lizogen 
„vezi: P 88` 


tg 
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V RĂSPUNDE I LA — DE MAIS 308 FOLOSIND: VRMÁTOARBA- 
. ^, Dacă numai A este ooreot 


B, Dacă numai B.este corect 


- C, Dacă À gi B sînt corecte . 


42. 


B. Viaţa a apărut pe planeta Terra 
- 3 miliarde de ani, prin evoluţia sistemelor: Mo looularė Ὢ 


43. 


D, Dacă nici A, nioi B nu sînt ooreote 
TE ORIA GENE RAȚIE I SPONTANE AFIRMA: 


“A. Capacitatea materiei anorganice sau a: celei organice sa: 


descompunere de a da naştere la organisme vii. ΜΗ 
spontan, în urmă cu cca. 


eu carbon | d „vezi pe E 


TEORIA GERMENILOR AFIRMA: AN KP 
A, Anumiți germeni οι. niori") sint oauza - epenifiok 


a unor boli contagioase 


E “Be „Linia germinală" (sámintÉ sau germen = ami, ai got); 


E 


45, 


distinotá de linia somatic, asigură continuitatea. dtatre : 
„generaţii. - vezi p. 4: | 


În REGNUL PROCÁRYOTAE SPECIA POATE PI DEFINITĂ CA: << x 
A. Un ansamblu de populaţii cu un fond de gene relativ omogen 


B, 0 populaţie omogenă descendentá dintr-o singură peur: 
s prin înmulţire vegetativă Vezi pp. 11-13. - 


STRUCTURI CONSTANTE IN CITOPIASMA BACTERIANÁ Sir = MM 


- à, Incluziile .ocitoplasmice 


EY Ribosomii `. | vezi pp. 22-23 


46. 


4T. 


- 48. 


JNCLUZIIIE- CITOPIASMICE i tre Β 
“A, Resturi nedigerate ale materialului fagooitet" de bacterii 


AFINITATEA DEOSE BITÁ A. PACISRIILOR TENTRU COLORANȚI. ZAZI0I . 


. (BAZOFILIA) SE DATOREA 


A. Densitátii mari a ribosonilor în cito laenă 


I B. Cantiţăţii. mari de ADN in nucleopla 


vezi. pp. . am 


B. Diferiti polimeri nec τας osmotic inerti, 


ο τν ca . 
 rezerve nutritive ^ |. . | . vezi p. 24.7 


BACTERIIIE GRAM-NEGATIV APAR. COLORATE IN „ROȘU DUPĂ t URMÄTORIT x 


ug; .. PIMPI AI COLORATIEI GRAM: : 
^ à, Mordanţarea ou soluţie Lugol: 
. B, Diferenţierea ou alcool . vezi p. 28. 


49. 


BACTERIIIE GRAM-POZITIV APAR COLORATE IN VIOT DUPĂ. £^ 
URMÁTORII TIMPI AI COLORATIEI GRAM: ds 


- A, Recolorarea ou fucginá'Ziehl diluatk. 


50. 


51, 


sa, 


B. Diferenţierea ou alcool | | vezi. p. ?8 


FORME IE L AIE BACTERIILOR SÎNT RE PRE ZENTA TE. DB: 
A. Protoplaşti | SLE 
B, Sferoplagti : Ὃ Ea e, vezi pe 24: 


ENDOSPORII BACTE RIENI SÎNT:. 


înmulţire in conditii adverse de modiu. 
B. ο. de aer pire cr conditii aversos de mediu DÀ 
vezi p. 


SPECIA DE ARN CARE POART arp. GENE TICÁ. însonzsă : în ramos 
-.. 88 NUMESTE : | ME 
"A, ARN de transfer. 


SACAR ARN mesager: ak. c 7 „mesi pp. 53:54 


í 
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MUTATIIIE SE TRADUC FENOTIPIC PRIN: 
A, Pierdere de structuri şi functii. 


Pe Dobînâire de structuri şi functii 


vezi p. 56 


ΤΗΞΕΕΤΙΑ SAU DEIETIA UNEI PEREC 
T 7 HI „DE BAZE IN MOLE CULA DB ADR 
A, O mutație cu „schimbare de program" ` | Ux. 
B. 0 mutație cu „sens greşit” vezi pp. 53-54 


GSNOSPECIA BACTERIANĂ ESTE: 


A, O comunitate reproductivă | 
B, Suma speciilor între care sînt posibile transferul și 


„recombinarea genetică vezi p. 59 


PLASMIDE CONJUGATIVE SINT: 

A, Factorul F A 

.B, Factorii R „vezi TE ον 
PILII SE XUALI SÎNT « CARACTERISTICI: 


A, Bacteriilor Ε΄ o 
B, Bacteriilor Hfr .: vezi pP. 65- 66 


PROTE INE IE, LIPIDE IE, POLIZAHARIDEIE. eto. SÎNT: 
A. Alimente 


|. B, Hutrienţi - - l ος vezi p. y APR 


TIMPUL DE GENERAȚIE ESTE: - Er 
A, Timpul necesar pentru áublarea pom populaţii bacteriene 


a tia Timpul oít supravietuieso baoteriile unei generaţii 


vezi pp. :82-83: 


CULTURII. DISCONTINUI 151 GĂSESC CEA MAI LARGÁ APLICAȚIE 


PRACTICĂ ÎN: 


“A, Miorobiologia olinică | PE xu» 
Be Miorobiologia industrială- vozi p. Bo RC 


 BACTERIOFAGII SÍNT: 


A, Protozoare care fagociteazk Ni 
"vezi p. 86. 


B. Viruses care meris bacterii . 


COMPIETA I FIRCARE DIN E IPUNE RTIE ENUME RATE MAI JOS CU CEA - 


MAI ADECVATĂ ALTERNATIVĂ PU aP: a FIECARE ARTICOL 


PONTE FI FOLOSIT. 0 SINGURĂ 
P Schu)ta4. si μία 


A, Tyndell Un ; J “δ 
ΙΒ, Pasteur . "GQ. Sohwann gi Sohleiden 
0. Hooke sí Saauverhosok.. . . H, von Dusch gi. Schroeder 
.D, Spallanzani κ „ Virchow 
E, Holmes |... d, Semmelweis 
. Au fost primii care au observat 18 microscop şi au 


62. 


SE. x. 
N PRR 


"Au demonstrat cá în bulionul de o 
: microorganisme n 


MS 


— semnalat existenţa microorganismelor . 
Inchizínd ermetic flacoane cu bulion de carne fiert, a 
pus primul sub semnul întrebării, pe ο bază experimentală, 


a mioroor 1 ame lor 
„ generaţia spontană a n gan E mi: stapiiü qi 


conceput balonul ou gît de lebădă, 
eficient dispozitiv prin care 8 fost infirmată teoria 


neratiei spontane 
da ν p arne fiert nu apar v3 τος 


104 în prezenţa aerului dacă 
__ serul era trecut printr-un filtru de vată 


Du ὃς Motor 


i4 
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— pulberi 


[T ῬΝ Via , τ. ui 587 bo 


C | id jl Cha 3." R 


66. __ aerul era trecut printr-un afr la rogu 


lipsită complet de 
vezi pp. 2-4 


bulionul era menţinut într-o inoint 


A, Rayer gi Devaine. e 0. Be Pirogov 
. B, Semmelweis | „Pe Koch E 
C, Pasteur |. ^ .. ... ». G. Sédi11lot 
D, Lister E dă, ..  ..H,. Holmes 


ga Owi susținut contagiozitatea febrei puerperale - 


Ίο. Aa că 


71. 


T2. . 
. T3. 


Nu numai că a susţinut că febra puerperalá este contagioa- 

să prin „particule cadaverice", dar a gi propus, pe aceas- 

tă bază, primele măsuri practice de antisepsie | 

A susţinut specifioitatea proceselor fermentative şi a de- 

monstrat că bolile vinului, ca gi boli ale viermilor de má- 


tase, ale animalelor sau omului sint determinate de anumi- 


te microorganisme τὰ de. 

Pe baza principiilor pasteuriene a introdus în chirurgie 

antisepsia şi a dezvoltat tehnici chirurgicale aseptice 

Un chirurg care a denumit microorganismele microbi 

A sintetizat în 3 postulate concluziile experimentelor 

care validau teoria germenilor ο ΤΝ 
-- πα. vezi pp. 4-6 

Cocobapili . D; Streptoocooi G. Bacili 

Coci. ' . E, Diplococi H. Spirili 

Vibrioni . F, Stafiloaoai I. Spirochete 


Bacterii ou perete rigid gi formă sferică. 


— Bacterii ou perete rigid gi formă oilindric sau de - 


 bastonas 


Bacterii ou perete rigid gi formă cilindrică încurbată în 
71rgu Μα ο..." ΗΕ. „ia μα A 
Bacterii cu perete rigid şi formă oilinâric-helicoidală 


— Bacterii ou perete fin, filamentoase, flexibile şi 


77 helicoidale 


— Variaţie care adaptează ansamblul unei populau bacterie-. 
ne cu &celagi genotip la o condiţie modificat 


.Coci agezaţi în grümezi neregulate . — = 
Coci aşezaţi în lanțuri.. . vezi pp. 25-27, 35. 
Mutatie reversă  . . E. Aporepresor 
Mutatie supresoare | .  . Ἕν Corepresor Ἢ 
Mutaţie non-sens . |.  .'Q. Variatie genotipicá 
Represor  . | ον» He Variatie fenotipicá 


.. Produs al genei reglatoare într-un sistem inductibil 


Produs al genei reglatoare într-un sistem represibil 


de mediu 


gi dispare odată cu condiția care a indus-o l 
Variatie care generează într-o populaţie bacteriană un 


— inaiviă ou unul sau mai multe caractere noi transmise | 


descendentilor ο Ὁ | | 
Mutatie AAA E care, generează ò. specie de tARN. capabi- 


— 1. gà recunoască un codon mutant non-sens 


vezi pp. 51-54 Ee 
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. Transformare - E, Sexăuotie - 
Transâuoţie ᾽ — P. παπα IŢI ο δις A 
. Trenspozitie * . . G, Conversie. lizogeniok 
„ Conjugare — | ΒΗ, Bxtinogie ^. 


^ Proces $n care bacterii găzăuină un profag treo de la 


σου» 
LJ 


ο" eielul lizogen la oiolul litio 


87. 
88.. 
89. 
90. 


91. 
92, 


9T. 


98, .— 
. T7 &abolití pe care tulpina parentală îi poate sintetiza 


99,: Tulpini bacteriene. ou toate enzimele necesare pentru sin- Ἢ 


“Transfer genetio realizat oînd o bacterie în stare de Ὃ 
„oompetenţă" se găseşte în prezenţa de ADN bacterian liber 
Manifestarea unui nou caracter la totalitatea indivizilor 
dintr-o populaţie bacteriană care gázüuieso un profag 

Transfer genetic realizat numai prin ocontacţul fizia 

între 2 bacterii ou polarizare sexuală E κα 

Transfer genetic de 18 o bacterie la alta a unui număr 
limitat de gene realizat de către un fag temperat 

ον. s 0.777 . vegi pp. 61-64, 90... ᾿ 

, Bacterii psichrofile | . ^ G, Baoterii prototrofe. 
Bacterii osmotolerante . ; H., Bacterii autotrofe . 
Bacterii fototrofe  . I. Bacterii heterotrofe 


Baoterii ohemolitotrofé . | K. Baoterii halofile . 


LI 

ο 8. 

E D. Bacterii oBrboxifile ^ . ` J, Baoterii mezofile 
F, 


: Bacterii auxotrofe :.. 1. Bacterii anaerobe - 


L Bacterii oare obțin energia din reacții de oxido-reducere - 
— în care donorul de hidrogen este o substanţă anorganică 


ο Baoterii care obţin energia din reacţii de oxido-reducere 
în care aococeptorul de hidrogen este un compus organic ο αι 


MILD (sursa de oarbon sau cataboliţi ai acesteia) . o 
34. — Baterii a căror temperatur optimă de oregtere este de 
95. — ep 
96... 


Bacterii oare foloseso CO, oa sursă de carbon `: 


ο ο ie te uo d n aaa N | 
Bacterii oare foloseso un compus organic ârept sursă de 

. carbon si energie Ην SEES HE E Ss Aarau uae ro δ 
Bacterii adaptate 18 oregterea în medii ou ooncentratii 
-Baline mari - SE e ae ARDE SIL M AE κ... îi, 

Bacterii a căror temperatură -optimă de creştere este în - 
ir de 20-60 T M EE σσ πω» 
utante oare necesită, preformaţi în mediu, ο. serie de me- 


teza din nutrientii de bază (sursa de energie, de C, de N: 
^ gi săruri anorganice) a întregii varietăţi de molecule 

: care le asigură struotura şi funoţionalitatea celulelor 
| D" Ps SesvLor ές TARL: ppe Τ3-ΤΊ.... EN 
APRECIAȚI JUDECÁTIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMĂTOARSA CHEIE: 
A. Dacă expunerea gi concluzia sînt adevărate gi leagă 

sauza de efeot : © ^ s v . 5057 bat 
B, Dacă expunerea gi conoluzia sînt adevărate, dar nu leagă 

cauza de efeot O S d 


. C, Dacă expunerea este adevărată, dar oonoluzia falsă | 


jós. 


D, Dacă 5 xpunares este falsă, dar conoluzia adevărată . 
| iit expunerea cît şi concluzia sînt false 


Miorobii sînt un ansamblu de organisme care sînt văzute. 
numai ou microscopul ΡΕ. ACEEA miorobiologia s-a dezvoltat 
rapid după construcția primelor "^re wa 


^" 
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Holmes gi Semmelweis comunicau conoluziile unor simple ob - 
vatii, timp oe Pasteur 64 Koch pe acelea ale AROF αλά 
mentări sistematice DE ACEEA observarea primelor microorganis- 
me este una din cele 3 premise ale apariţiei miorobiologiei 
experimentale vezi p. 5 


Virusurile au în comun cu celulele numai meoanitaul oodifioă- 


rii informaţiei genetice DE ACEEA, coel mai freovent, sînt 


111. 


avantaje selective 


112. 


exoluse din sistemul de clasificare al. lumii vii. 
vezi pp. 9-lo  ... x 


Bacteriile sînt studiate oa populaţii în oare ùnii inåiviz 
nu sînt $n mod necesar identioi cu majoritatea celorlalți 


-TE ACEEA clasificarea naturală sau „filogenetică" a bacterii- 


lor este mai adeovatá decît olasíficarea lor în „ohei", 
Cheie diohotomică este un sistem de olasificare adecvat gi 
practic a organismelor vii DE ACEEA cheia diohotomicá este 


larg utilizată în identificarea mioroorganismelor. Ὃ 


. vezi ps 14. . 


Autoradiografia atestă pentru oromosomul bacteriano lungime 
„de 1000-2000. Mm DE ACEE .$n nucleoplasmá ADN apare ca o struc- 
„ură suprahelicată,. |. .  vezip.?2 . .- Rage ee 


Capacitatea oorynebaoteriilor de a forma incluzii de volutină 
este caracteristică anumitor tulpini ugor depistate micro- ` 


-: Βοορὶο DE ACEEA prezența inoluziílor de volutiná este un carac- 
ter cheie pentru identificarea oorynebaoterillor. >. | 


vezi p. 23 a 


148 bacteriile gram-negativ alcoolul solubilizeazá lipidele şi 
face peretele permeabil la complexul colorant violet-iod > - 
DE ACEEA pe preparatele colorate Gram bacteriile gram-negativ 

apar violet. ! ul ub. 2M 


"e l „vezi p. 28... +, | 
Mioobaoteriile se colorează la cală cu fuosină bazică şi re- 


.zistá la decolorarea ou aoizi minerali dilusti DE ACEEA pe Ἢ 
“preparatele colorate Ziehl-Neelsen micobacteriile apar colo- 
mate $n rogu, în contrast ou bacteriile neacido-rezistente 

pare apar albastre, | " . vezi p, 28. - VU | 
In realitate, citoplasma bacteriană este cea care fixează co- 
lorantii bazioi de anilină DE ACEEA ooloraţiile diferențiale . 
Gram gi Ziehl-Neelsen clasifică bacteriile în raport cu dife- 

rențele struoturale ale oitoplasmei. ΄ —— | i | 


"mezi pp. 21-28 Ἢ : 
Baoteriile/$n creştere treo periodio în forme L pentru 08 pe- 
retele bacterian ᾗ struotură rigidá gi inextensibilá) să se a- 


dapteze la dimensiunile in oregtere ale protoplastului DE 
AGEEA oregterea gi diviziunea bacteriilor are loo numai în 


medii protectoare osmotio, vezi pp. 34-35 


G bacterian este o struotură oare oferă multiple 
ΤΗΣ bacteriilor în mediile lor naturale de 
viaţă DE ACEEA gliooocalixul nu are importanţă pentru identi- 
fioarea bacteriilor. vezi p. 36 Ἢ 

pieni, struoturi relativ stabile ale multor 
' ΕΤ depistaţi prin tehnici relativ simple ll 
prezenţa şi dispoziţia flagelilor sînt importante carac i 


bacteriilor. 
cheie În identificarea vezi pp. 36-38 
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Capacitatea âe. a Sporula este genetio determinată,- dar expri- ` 


marea ei este în funcție de sonditiile de mediu DE ACEEA en- 


. dosaporii, vii în facil de observat prin tehnici miorosoopice . 


114. 
115. 


116. 


d replioon esie ataşat prin originea replicárii la un mezoson, | 


117. 


DE ACEEA mutatiile induse 


118. 


119, 


oi de tulpină. . 
Membrana oitoplasmicá a bacteriilor contine enzimele implica- 


uzuale, nu 8 
ilors, . vezi pp. 49-41 


Plasmidele sînt elemente dispensabile in genomul baoterian 
DE ACEEA caracterele codificate plamnidie nd oferă avantaje 
gelective bacteriilor. . vezi p. 47 


In genomul baoterian plasmidele sînt dispensabile DE ACEEA 
caracterele oodifioste. plasmidic nu sînt caractere de speci 
vezi p. 41 | 


te în replicarea ADN DE ACEEA în celula baoterianá orice 


= vezi p. 48 i 


Spre deosebire de mutaţiile spfAtane, cele induse afectează Ἢ 


anumite ΡΤ în aport cu agentul mutagen, 
irec 


tii bacteriene. . . Ὃ vezi pp. 55-56, 67-68 


FagiiA ai E,ooli pot transduce orice caracter al baoteriei ^ 
donor DE ACEEA transducția realizată de fagiià se numeşte | - 


transduotie generalizată. vezi pp. 62-63 . Ἢ 


Baoteriile se multiplică mai rapid şi mai economic decît ce- 
lulele eucariote DE ACEEA ele pot realiza ου mare randament 


sinteza insulinei, interferonului 6.8. 


X20. 


vezi pp. 68-69 


Lanţul respirator de transport al electronilor asociat mem- 


branei citoplasmioce a bacteriilor poate fi utilizat gi în 


' reacțiile de oxido-reduoere care folosesc ca acceptori de 


121, 


122, 


| . &ente de numeroşi factori de oregtere. 


123. 


124. 


hidrogen compuşi organici sau anorganici DE ACEEA unele bac- 
terii aerobe pot cultiva şi în absența oxigenului reourgind . 
la respiraţia anaerobă. - . vezi p. TA : 


Unele bacterii anaerobe au o peroxidază care descompune pe- 


'moxiâdul de hidrogen DE ACEEA pentru aceste bacterii oxigenul 


atmosferic nu este toxic gi ca atare sînt numite anaerobe 
aerotolerante. i cO UWezi pe TT | 


Organismul uman oferă bacteriilor numeroşi metaboliți esen- 
64811 preformaţi, dar le opune bariere antimicrobiene DE 
ACEEA, probabil, bacteriile înalt patogene au ajuns depen- 


| vezi p. 76 DELLI BEC 
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182, IA EFSCTEIE MICROBICIDE DIN IRUCOCIUEIE POLIMORFON CIEARE 
NEUTROFIIE CONTRIBUIE "URMÁTOARE IE. SUBSTANTE. PESER 
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Ce Temperatura ambianth ^ . vezi p. 115... 
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C, Infecţie i (a5 yezi pp. 93, 95, 126, 133 
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C. Endemie. CK ο vezi.pp. 133-134 
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B. Cantitatea bacteriilor aerobe: 


„vezi p. 96 
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286; ÎNTRE JPULPINIIB. UMBI SPECII MICROBIENE mem POT sasa I 


DIFEREN DB. VIRUIBNȚĂ . ADEVĂRAȚI: PAS. 
PW. rnit 


ora | στο σὲ TACTERTI 
281. A ESTE UN CEE IATOR JE PIER PRIN CARE MULT I 
287.. nor [2 ME CANISMUL PAOSERJOATASTO. FERIPRIV AL ORGA- 
NISMULUI GAZDA. ADEVARAT? κ ο κου E 
.JUSTIFICATI, 


288. EXOTQXINEIR ασπεπτεπε πα E τατος pulse 
IOSOQMEVARAPTGAIST 2. 100 0005 τ Οτο ; 
ο BXPLIGAȘI, 


Lr | STRAREA UNUI - 

Segg, UNEIE INFECTII MIXTE SE POT TINIECA PRIN ADMINI 5 

289. i '"ANTIBIOTIO, CHIAR SI ATUNCI CIND 333 AIE ASOCIA- | 
IRI SÎNT REZISTERTE LA ACESTI. „ADEVĂRAT F TE 


XPLICATI, 


πη ία - 


να ee. πὰ ou 
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290, 


291, 
292, 


295. 


294. 


295. 


296, 
297, 


298. 


299. 


300, 


INFECTIIIE ENDOGENE EVOLUEAZĂ DE REGULĂ CA BOLI CONTAGIOASE, 
ADEVĂRAT? FALS? 
EXPLICATI. c. 


= | Ν 
NUMIȚI CEIE 3 ETAPE PB CARE IE PRESUPUNE TRANSMITEREA INFEC- 
TIEI: a. 


. b. 


Ce 


ENUMERATI 6 CĂI DE ELIMINARE A MICROBILOR PATOGENI DIN SURSA 
DE INFE TIE: - 3 b. $ 
Qe ; d, e. $ f. n-—«—w— 
ENUMERATI 10 EIEMENTE TE DE MEDIU REDIU CARE SE POT CONSTITUI, PRIN 
CONTAMINARE, IN CÁI DE TRANSMITERE ? INFECTIEI: 

D T e, κε πρωι Á—— EEA hs 

b. f; 1. 

te. Ss μοι ώμο aj 

de l 


ENUMERATI CEIE 4 PORȚI 4 MAJORE DE INTRARE A INFECȚIEI ÎN 
ORGANISM: 

8e li Ce 
Dad 
SEPTICEMIA ESTE O το a. DETERMINATĂ IE IES- 
CĂRCĂRI AU — AIE BACTERIILOR 
DINTR-UN ; b. CARACTERIZATĂ 


PRIN PRE ZENȚĂ n LÀ A SI Α 
ROASE LOCALIZIRI ^  — 


| e ON τε c. TRADUCE PRIN : 


BACTERIEMIA ESTE DETERMINATĂ DE DESCĂRCĂRI 

AIE DINTR-UN SAUTE RE — 
ο ο ο... ; SE CARACTERIZEAZA PRIN PREZENȚĂ ^ ^. 

À BACTERIILOR IN SI CLINIC SE TRADUCE NUMAI PRIN —— — 

ȘI SAU POATE” FI ; 


VINDE CAREA MICROBIOLOGICĂ NU INSOJESTE. ÎN MOD NECESAR VINDE - 
CAREA CLINICĂ A UNEI BOLI INFSCTIOASE, ADEVÁRAT? FALS? 
EXPLICATI, 


NUMIȚI PERIOADEIE EVOLUTIVE AIE UNEI INFECŢII CICLICE: 

a, 3 be οὓς 5 τ δὰ ea 
ΤΠΕΕΟΤΙΤΙΕ DE SPITAL SÎNT ACEIE INFECTII CARE SE MANIFESTÁ 
PE PARCURSUL SPITALIZARII, E XACT? INE CT? 

EXPLICATI. 


E 
, e 


PN A 
INFECȚIA DE SPITAL MODERNĂ ESTE DOMINATĂ DE BACTERII OPORTU- 
NISTE ALE MICROBIOTEI INDIGENE. ADEVĂRAT? FALS? 

EXPLICATI, a, 
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PARTSA * IV-a: FE CTIEI 


DIN URMĂTOARE IE gen ALTERNATIVE à 
PE CEL MAI ADECVAT MIE GEPI-L 51 MAROMI-L 


301. EFECTUL -CID AL AGENTILOR ANTIMICROBIENI ESTE INPLUIENTAT DE: 
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Tipul mioroorganisne lor D, Toate de mai sus 
Β. Concentrația lor E, Nici una de mai sus 
. Starea lor metabolică vezi pp. 213-215 tă 


302. ino - OID AL SUBSTANTELOR ANTIMICROBIENE 
PUTIN INFLUIENTAT DE: 7 ESTE CEL MAI 


A, Vîsoozitatea mediului D, pi l 
B. Prezenţa grăsimilor E, enpiri 
C. Prezenţa sărurilor vezi pp, 213-215 
303. ULTRA SUNE TE IE ÎŞI DATOREAZA EFECTUL MICROBICID: 
A, Ionizárii structurilor D, Toate de mai sus 
celulare E. Nioi una de mai sus v 
B, Cavitaţiei j 
C, Peroxidárii membranelor vezi p. 218 
304. BACTERIIIE SÎNT REZISTENTE LA ANTIBIOTICE LE BE TA -LACTAMZCE: 
A, In medii ou pH neutru. D. In medii hipertone P 
B, In medii hipotone i E. Nioi unul de. mai sus 
C, In medii izotone vezi p. 224 . . 
305, FENICILINE CU SPECTRU LARG ȘI RE ZISTENTE IA BÈTA -IACTAMAZE : 
A, Amoxicilina D, Carbenicilina - 
B, Temocilina l E, Meticiline  . | 
C, Ampicilina | vezi p. 226: ^ 


306. MECANISME DE REZISTENȚĂ CONTROLATE . GENETIC AIB BACTERIILOR 
- . FATÀ DE ANTIBIOTICEIE HETA-IACTAMICE SINT: 
A, Producerea de bets-laotámaze 
B, Absența receptorilor de perete pintr EEEE RN 
C, Incapacitatea enzimelor autolitice de a fi activate prin 
beta-lactamine . * es 
D, Toate de mai sus 
E. Nici una de mai sus — ppe σα , | 5 


307, PENICILINA: ` 
A, Este activată de penioilinazk 
B. Éste cel mai ectivă asupra formelor bacteriene L 
C; Este activă şi asupra micoplasme lor Ej * 
D, Este cel mai activă asupra bacililor gram-negativ LA 


E, Este activă asupra oooilor gram-negativ 
P ; l vezi DDe 225, 228 


: 308, GENTAMICINA: 
|o A, Este un maorolid 
Bs Ene μη | | 
6, Nu este toxică 2^ 
p, Este eficientă în tratenentul infeoţiilor cu bacili 


rem-negativ anaerobi 
E, Éste eficientă în țrotamntul με ba 


p. 238 
309, BACTERIIIE SENSIBIIE IA — SÎNT URMATOAREIE 
E XCE PTIND: | | 
"n Riokettsiile D, Miooplasmele - 
B. Chlamidiile 2E E, Spiroohetele 
es lera in | vezi p. 238 


e 


210, 
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ANTIBIOTICE MACROLIDE:. . 

A; Sînt iria ate amikaoina ş.a. 

B, Inhibă ARN-polimeraza ADN dependentă 
C, Sînt bactericide 


- D; Au Bpeotru antibacterian de tip penioilink | 


311. 


. E, Are spectru larg 
312, 


E. Au speotru antibacterian de tip Btreptomioink 
vezi pp. 229, 238 


DESPRE CLORAMFENICOL FE FINEM αμ EXOEPTiND: 
A; Este produs de sinteză 

B, Bste baotericid 

C, Administrarea sa poate determina elei aplastiok 
D, Inhibá sinteza proteică 

„Vezi pp. 229, 230 . 


DESPRE SULFAMIDE RETINEM URMĂ TOARE IE E XCE PTÎND: 
A, Nucleul activ este sulfanilamiăa - . 
B; Sînt analogi struoturali ai acidului: percenincbénzofo 
C, Au spectru νο poe cria de tip penicilină 
ὁ Au toxicitate selectivă : - 


Ἐς 


Be Sînt bacteriostatioe - vezi pp. 230, 238 


315. 


214. 


MEDICAMENTE ANTITUEE RCULOA SE SÎNT CU B XCEPȚIAM 
A, Rifempicina r4 

B, Hidrazida acidului izoniootinio 

C, Acidul C iP ως; | 

D; Etambutolul 

E. Etionamida — po ma pe 238 


ME CANISME DE REZISTENTĂ LA ANTIBIOTICE CODIFICATE PIASMIDIC: 


A. Moâificări ale țintei moleculare a antibioticului 


B. Producerea $n exoes a țintei moleculare 
"0, Suntarea reacţiilor metabolice -blocate de antibiotic 
: D, Enzime de inactivare a antibioticului 


315. 


316, 


317, 


'B, Toate de mai sus „Vezi pp. 232-233 - 
IMUNITATEA CELULARĂ ESTE SPIMULATĂ EFICIENT PRIN: - 
"^ å, Vaocinuri ou componente -: C, Vacoinuri atenuate . 
o urificate y D, Toate de mai sus 
B, acoinuri - norpuaoutaze εντ E. Nici unul de mai sus 
H inaotivate . e τ vezi p. 258. . 
ÎN CURSUL SARCINII ESTE CONTRAINDICATÁ VACCINAREA CU: 
„A, Anatoxine ^ ` D, Toate de mai sus 
B, Vaocinuri virale atenuate. B. Nioi unul de mai sus 
C. Vacoinuri inaotivate . . "vezi p. 255 
PROFILAXIA SPECIFICĂ A TS TANOSULUI NEO NATORUM ESTE CEL MAI 
INDICAT SĂ SE FACĂ PRIN: Ἢ 
A; Vaccinarea nou násoutului ou anatoxină tatanoj 
B. Vaocinarea mamei ou anatoxină tetanioá în ultimul 


- trimestru de sarcină 


C, Administrarea de ger atitetanio heterolog mame i înainte 


- de naştere 


D; Aâministrarea de antiţozină talantu nou nnqutuiüts 
8 


„ Aâninistrarea de gama globulină umană antitetanică 


mamei înainte de naştere vezi pp. 205, 256-257,349-3': 
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PROFILA XIA SPECIFICĂ A TUBE ROULOZEI LA ποῦ născuz 25%, SL 


MAI INDICAT SĂ SE FACĂ PRIN: 


. Vacoinarea BCG a nou năsocutului - 


A | 
| B; Vacoinarea BCG a mamei în ultimul Goia ata de sarcină 


319. 


. Aâmâinistrarea de gama globulină umană hi mame 
. înainte de naştere dei d 4 


D. Administrarea de gama globulini umană hiperimunk nou 


. năsoutului 
E, Oricare de mai sus . 3 vesi pp. 205, 366, 371 
UN PACIENT POLITRAUMATIZAT ÎNTR-UN ACCIDENT RU 
VACCINAT ANTITETANIO CU 20 DE ANI ÎN a fe NS 


TRTANOSULUI LA ACEST PACIENT ESTE ο ο A 58 RE CUR GE 14: 
A, Rev&ccinarea ου anatoxină tetanioă  — | 
p. Administrarea de antitoxiná A salbă, 


' C, Administrarea de penicilină G 


320, 


D. Toate de mai sus | 
E; Nici una de mei sus O. | vezi pp. , 858, 350 


UN COPIL DE 8 LUNI NEVACCINAT ANTIRUJEOLIC ESTE CONTACT DE 

eg . PBNTRU PROFILAXIA ΝΕ I - rix RECURGIN 
$ 

A, Vaocinare entirujeoliok | | 


B. Chimioprofilexie su- tetresiélink 


321. 


C, Aâninistrarea de imunoglobulin& umană ο ου 
D, Toate de mai sus 
E. Numai B gi C sînt Doreote . 2 -yezi pe. 251. 


UN COPIL DE 8 LUNI NEVACCIBAT ANTIPERTUSSIS ESTE CONTACT τε 


. TUSE CONVULSIVA, PENTRU νο. η CONVULSIVE. 1A ACES? 


COPIL SE RECURŒ IA: . . 
A; Vaocinare antipe rtussis 


- B, Chimioprofilaxie ou Ma sain. 


C, Aàministrere de imunoglobuliná umani antipertusais 
D, Toate de mai sus . ` 
E, Numai B şi C sînt. soreote ——— vezi pp. 251, 325 


—"RÁSPUNDETI LA ÎNTRE PĂRILE. DE MAT Jos FOLOSIND URMÁTOAREA 


322, 
- 323. 
„324. 
„325, 


326. 


A, Virusuri misi f 
: B, Virusuri ou învelig lipidice vezi pe 214 


CHE ΤΕ : 
A. Dacă A este mai. mare $n Booda sau mărime decît B. 


B, Dacá B este mai mare în freovents sau mărime decît Α 


C, Dacă A gi B sînt aproximativ egale 


REZISTENȚA ΙΑ. AGNTII ANTIMICROBISNI: ` 
ă înveliş lipidico 


REZISTENȚA LA AŒNTII ANTIMICROBIENI: | 

. Vâmsuri ou învelig lipidice 
B, Baoilii tuberoulozei . mezi Ρο. 214 
REZISTENȚA ΙΑ AGENTII ANTIMICROBIENI: 

+ Endosporii bacterieni 


B., Sporii fungiei © vezi p. 214 


REZISTENȚA LA AŒNTII ANTIMICROBIBNI: 
> Bacterii în formă vegetativă  . 
B, Virusuri cu înveliş lipidio vezi I 214 


πη O TEMPERATURĂ DATĂ, TIMPUL DE OMORÎRE A uzonoorans- 


; Căldură ume dă | É ] 
„ Căldură usoatk  . ec. veni pe ns 
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221. ΠΟΟΤΥΙΤΑΤΕΛ PENTRU BACTERII: 
A; Soăderea bruscă a temperaturii de la 450 ja 1 1090 
B, Creşterea bruscă a temperaturii de la -70° 18 1500 
vezi pp, 215-216 


328, EFECTUL -CID AL RADIAȚIILOR ULTRAVIOLETE : 
A, In prezenţa oxigenului 
B, In absenţa oxigenului vezi pe 217 


329. "gd am -CID AL ULTRASUNE TE LOR: 
| „ In prezenţa oxigenului 
B In absența oxigenului vesa: pe 218 


330, EFECTUL ANTIMICROBIAN: 
A; Alcool etilic absolut 
B, Aloool etilic de ΤΟ vezi p. 218 


331. SENSIBILITATEA ΙΑ DETER(ENTII CATIONICI: 
A, Bacteriile gram-pozitiv 
B. Baoteriile gram-negativ vezi pp. 3o, 221 


332; EFICIENȚA MĂSURILOR NESPECIFICE DE PROFILAXIE: 

, A; Infectii cu poartă de intrare digestivă  . 
B, Infeotii ou poartă de intrare respiratorie 

vezi pp. 247-248 


333. PRRSISTENTA RĂSPUNSULUI IMUN DUPÁ: 
| ο Vaocinuri atenuate 
B Vaccinuri purifioate vezi p. 252 


334. NUMĂRUL DE INOCULARI PENTRU O IMUNIZARE EFICIENTĂ: 
; Vacoinuri atenuate 
| B, Vaocinuri purificate vezi p. 252 


335. EFICIENTA VACCINARII CONTRA INFECTIILOR ÎN CARE ran be 
ERSTE ASIGURATA DE ANTICORPI IgA SECRETORI: | 
„A; Vaooinuri atenuate cu aâninistrare orală | 
B, Yaccinuri ou administrare parenterală 
rU ἕ, vezi p, 253 | | 
336, RISCUL SOCULUI ABAFIIACTIC DUPĂ ADMINISTRARE REPETATÁ DE: 
A; Seruri hiperimune heterologe purifioate şi concentrate 
B, Seruri GEART heterologe - 
| vezi p, 256 
351. RISCUL BOLII SERULUI DUPÁ ADMINISTRAREA TERAPEUTICĂ ΤΕ: 
ο Ser hiperimun heterolog purificat gi concentrat 
B. Ser hiperimun heterolog vezi p, 256 


338. NUMĂRUL MARKERILOR DE RE ZISTENTÁ LA ANTIBIOTICE CODIFICATI: 


A, In oromosomul bacterian 


B, Intr-un plasmid vezi pe 234 
339. FRECVENȚA REZISTENȚEI DOBÂNDITĂ LA ANTIBIOTICE CU 
... CODIFICARE: 


A; Cromosomalá ! 
B, Plasmidică I. $ vegi p. «2324 
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RĂSPUNDE ȘI LA ÎNTRE BĂRIIE DE MAI JOS POLOSIND URMĂ TOAREA ; 

A, Dacă numai A este corect 

B. Dacă humai B este οὐτοοῦ 

C, Dacă A gi B sînt ooreote 

D, Dacă nioi A, nioi B nu sînt doriko 

ο CELULĂ BACTERIANĂ ESTE CONSIDERATĂ MOARTĂ A ^ 

A, Pierde capacitatea de a se divide TUNCI cim. 

B, ο... orice activitate metabolică .- το 
vezi Ρε 212 

SUB ACTIUNEA UNUI AGENT ANTIMICROBIAN, MOARTEA. „ORGA 

UNEI POPULAȚII MICROBIENE SB PRODUGS : NISMSLOR 

A, La întîmplare uri: 

B. B xponentíal s 2.7. vezi p. 212. 

ας τη rd E XPUSB. RADIAȚIILOR ULTRAVIOLETE POT FI REVITALIZA- 

A. Expunere la lumină puternică într-o soluție tampon 

adeovată 

B, Mentinere la întuneric într-o soluţie tampon . aăevoată 
„vezi p. 217 | 

BACTERIIIE. SE APĂRĂ DE EFECTEIE NOCIVE AIE mIRC l 

ULTRAVIOIETE PRIN: 

A, Răspuns 5.0.5, l 


B, Fotoreactivare p vesi p. 2M 


PENICILINE REZISTENTE TA ατελής ds ACIDITATEA 
GASTRICÁ: iT MN 


CA. Oxaoilina 


245. 


346. 


341. 


„348, - 


249. 


B. Amoxioilina  .. l  ψοεὶ p. 226 


CB PALOSPORINE. REZISTENTE LA BETA -IACTAMAZĂ: | 

A, Cefalotina . = 

B, Cefamandola& .- vezi p. 226 - 

CAPACITATE DE A PROTS JA PENICILINEIE PRIN FIXAREA 

IREVERSIBILĂ SI INACTIVAREA PSNICILINAZEI AU: 

A, Acidul nalidixio. 

B. Acidul olavulanio . vezi p. 226 : 

EFSCTS SINERGICE ASUPRA ENTE ROCOCILOR ARE ASOCIAŞTA: : 
;. Ampiciliná + un aminoglioozid 

Bi Cloramfeniool + ampiciliná vezi pe. 941. 

SPECTRUL ANTZOAOTERIAN BATORA M: AL UNUI ANTIBIOTIC SE REFERĂ 


LA: 
A. Spenii N: : 
.B, Tulpini vezi pe “996 
 SPECTRUL REAL ‘SENSIBILITATE TA ANTIBIOTICS AL UNEI 
BACTERII ÎL AFIÁM: 
. 4, Consultind tabele sau reprezentări: grafice adecvate 
. B, Bfectuínd o antibiogramă „vezi p. 236 | 
ANTIBIOTICE IE DE REZERVĂ: - 1 
ce 


350. 


“A, Au gpeotrul ' antibacterian actual mai larg deoít 


natural 
B, Au spectrul antibacterian. actual semnificativ: mai restrins 


decât cel naturas vesi pp. 236-231 
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ACTIVE NUMAI ASUPRA BACTERIILOR GRAM-POZIT 1 

A, Polimixinelé O On. -᾿ ο. 

B, Baoitracina | Vezi p, 238 

PROBENECIDUL: ᾿ ᾿ : ΄ 


A, Stimulează secretia tubulară a 14149 d | 
^ rinichiului bir κα. 


B, Cregte penioilinemia îi vezi p. 225 


VACCINAREA PACIENȚILOR IMUNODEFICIENTI ESTE CONTRAINDICATÁ CU: 


A, Vaocinuri atenuate PR 
B, Anatoxine „Vezi pp. 255-256 . 


COMPIBTATI FIECARE DIN EXPUNERIIE ENUMERATE MAI JOS CU CEA 
MAI ADECVATĂ ALTERNATIVĂ PUSÁ IA DISPOZIȚIE, FIECARE ARTICOL 
POATE FI FOLOSIT O SINGURĂ DATĂ, . a i MM 


A, Crezolit | — | ΑΙ: ..B. Rivanolul ; 
B, Alcoolul etilis | F,- Azotatul de argint 
Ca Clorul | G.. Oxidul de etilen 


D, Azotatul de sodiu | .H, Oxaloacetatul de sodiu 
Efect antimicrobian prin denaturarea stării coloidale 


L Efect antimiorobian prin oxidarea grupărilor -SH enzima- 


tice mE e die | 
__ Efect antimiorobian prin alkilarea grupărilor -SH: 
__ Efect antimicrobian prin bloseres grupkrilor -SH 
-- Efect antimicrobian prin lezarea membranelor celulare 
__ Efect antimicrobian prin alterarea acizilor nucleici 


Considerăm următoarele raporturi între o tulpină de S,aureus 

şi o penicilină oarecare: m at ας rar ; 
ə 4XCMI < nivelul serio mediu al antibíotioului . 

B, CMI = nivelul serio mediu al antibioticului . 


C, CMI > nivelul seric mediu al antibioticului 


P. GM 7 lo-looxOMI . 


. (ΝΤ > 10-1ooxCMC ου "rr Hm 
Tulpina de S,aureus este rezistentă la antibiotic 
S aureus este 


— Tulpina de . moderat rezistentă la antibiotic 
cat 3 5,aureus este | 


Tulpina de tolerantă la antibiotic 
— Tulpina de.S,aureus este sensibilă la antibiotic - 


APRECIAȚI JUDECATIIE ΤῈ ΜΑΙ JOS FOLOSIND URMĂTOAREA CHEIE: 


"A, Dacă expunerea gi concluzia sint adevarate gi leagă 


cauza de efect | | , 
B, Dacă expunerea gi concluzia sînt adevarate dar nu 198δέ 
. cauza de efeot .  : SN. 
C, Dacă expunerea este adevărată, dar concluzia falsă 
D; Dacă expunerea este falsă, dar concluzia adevărată 
E, Dacă atît expunerea oft gi conoluzia sínt false 


Apa solubilizează substanţele antimicrobiene DE ACEEA prezen- 


1 influienteazá negativ efectul lor -cid. 
e. ape ν ^. vezi p. 214 | 


Conpelarea poate avea efecte nocive asupra miorobilor dato- 
rate formării cristalelor de gheaţă gi hiperooncentrării 
saline DE ACEEA congelarea la temperaturi sub -21,3 C este 
oea mai nocivă pentru bacterii 

| „vezi p. 216 . 
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369. 


310. 


371. 


312. 


_sibile, 


313. 


214. 


- 614 - 


Gonocooii meningooonii epirochetele sînt re de omorî 
prin deaioare DE ACEEA desicarea este o bună be todă de ie 
pervare a alimentelor, vezi pp, 216, 291, 294, 381 
In medii hipertone plasmoliza duce la explozia protopl - 
Jor DE ACEE concentratiile de 1o-2576 Ο1ΐ8 sau 50-70% ren 
roză sînt adecvate pentru conservarea unor alimente, 

vezi pp. 25, 217 


Sub acţiunea radiaţiilor ultraviolete în moleculele de ADN 
se formează dimeri de timină intra- şi intercatenari DE 
ACEEA efectul -cid al acestor radiaţii este mai puternio în 
prezența oxigenului, . vezi p. 21] . 
Asocierea antibioticelor care blochează secvențial o cale 
metabolică este sinergicá DE ACEEA asociaţia sulfame toxazol 
+ trimetoprim este sinergică, vezi pp. 230-231, 241 
Asocierea unui antibiotic bacteriostetic prin inhibiţia sin- 
tezei proteice cu un antibiotic bactericid este antagonistă 
DE ACEEA asocierea aminoglicazidelor cu polimixine le este 
oontrainăicată, vezi p. 241 | 
O asooiere judicioasă de antibiotice permite a depăşi rezis- 
tenta unei bacterii care a determinat o infecţie gravă 
DE ACEEA în tratamentul tuberculozei se asociază sistematic 
două medicamente tuberculostatice. 
vezi p, 241 
In general, bacteriile rezistente la antibiotice au timpul 
âe generaţie mai lung decît cele sensibile IE ACEEA în ab- 
genta antibioticelor din mediu bacteriile rezistente se 
dilueazá, prin selectie relativă, în masa populaţiei sen- 
vezi pp. 56, 235 | 
ului ambiant ου antibiotice DE ACEEA 
cum este biocenoza colonului, se men- 
tine permanent un fond de gene de rezistenţă 18 antibiotice, 
care poate fi redistribuit şi amplificat în caârul mai larg 
al genospeciilor. > - . vezi pp. 234-235, 23 


RÁSPUNDETI LA ÍNTREBÁRIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMÁTOAREA . 


CHE ΤΕ : 
A. Dacă numai soluţiile 1 şi 4 sînt corecte 


B, Dacă numai soluţiile 2 şi 3 sînt corecte 
* Dacă numai soluţiile 1, 2 gi 3 sînt corecte 


C; 
2; Dacă toate sînt corecte 


Există o poluare a medi 
în anumite ecosisteme, 


Dacă toate sînt incorecte 
F. Dacă sînt corecte gi alte combinaţii ale celox 4 soluţii 
REFERITOR LA LIOFILIZARE : 
1, Este metoda de sterilizare fracționată a col: izilor 


liofili - 
2. Este o exoelentë metodă de conservare 8 microbilor 
3, Se realizează prin sublimarea apei ou ajutorul vidului 
din produse în prealabil congelate  . 
4, Este reacţia care conferă unei faze coloidale afinitate 
pentru moleculele fazei de dispersie . 
vezi p. 216 
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EFECTUL BACTERICID AL RADIAȚIILOR ULTRAVIOIZT: ARE LA BAZĂ: 
1. Inhibaree autoreplicarii ADN 


2, Apariţia raâicalilor liberi "OH gi “HO 


3, Apariția de peroxizi 2 


(4. lonizarea structurilor celulare 


| 316. 
371. 
378. 
379. 


380. 


381. 


vezi p, 217 


ANTIBIOTICE BETA-LACTAMICE SÎNT: 
1. Penicilinele 

2. Cefalosporínele 

3. Tetraciclinele 

4. Beta-laotamazele vezi pp. 224-225 


PENICILINE RETARD SINT: 

1, Alfs-aminobenzílpeniciline 

2, Benzatinpenioilina G 

3, Procain penicilina a 

4, Probenecíidul vezi p, 225 


PENTRU A EVITA ACCIDENTEIE MAJORE IEGATE DE ADMINISTRAREA 
PENICILINE LOR SÎNT NECESARE URMĂTOARELE PRE CAUȚII: 

1, Testarea percutană sau intradermicá ου penicilină 

2, Determinarea antibiogramei 

3, Adaptarea dozelor în raport cu penicilinemie 


4. Chestionarea pacientului asupre injectárilor anterioare 


de penicilină vezi p. 226 
αρ DOBÎNDITĂ LA ANTIBIOTICE ESTE UN CARACTER: 
. De gen 


2, Individual 
3, De tulpină | 
4. De specie vezi p. 233 


SENSIBILITATEA NATURALĂ IA PENICILINA G, ANTIBIOTICUL DE 
EIECTIE IN TERAPIA INFECȚIILOR DETERMINATE, ȘI-A PÁSTRAT-O 
PÎNA ÎN PREZENT NUMAI: | 


1, Streptococcus pyogenes 
E. Treponema pa 
eisseria EISE tidis ; 
ad Neisseria gonorrhoeae „Vezi pp, 224-225 
ANTIBIOTICOREZISTENTA POATE FI LIMITATĂ PRIN: 


l. Utilizarea antibioticelor numai cână este posibil şi 


485, 


necesar 
2, Ghidarea corectă a antibioticoterapiei pentru 8 obţine 
în focarul infecțios nivele antibacteriene efisiente 
3, Asocierea antibioticelor în terapia infecțiilor cronice 
8, Utilizarea mai largă a antibioticelor de rezervă 
vezi pp, 242-243, 236-2 37 


 RÁSPUNDETI CÎT ΜΑΙ CONCIS SI PRECIS: 


IN REALIZAREA EFECTULUI -CID ÎNTRE INTENSITATEA SI TIMPUL LE 


ACTIUNE AL UNUI AGENT ANTIMICROBIAN EXISTĂ ϱ RELATIE 


383, 


ENUMERATI 7 CA LITĂ ȘI ALE CHIMIOTERA PICULUI ANTIMICROBIAN 

IDEAL: 

&. e. 

b, f 
Be 


PN N . 
€ MH MÓÓá— 


d, —— 9 
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385. 


386. 


387. 
388. 


389. 


390. 


391. 


392, 


395. 
394, 


395. 
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DEFINITI TOXICITATEA SE IECTIVĂ, 


STRUCTURAL ANTIBIOTICEIE HETA-IACTAMICE SE PARTICULARIZEAZĂ 
PENICILINEIE SÎNT BACTERICIDE. ADEVĂRAT? FALS? 
E XPLICAȚI, 


————————————————————————————————— 


————————————————— 
PENICILINEIE SÎNT ANTIBIOTICEIE CU CEA MAI SE i 
TATE. ADEVĂRAT? FALS? | IBCTIVA TOXICI- 
JUSTIFICATI. 


PRECIZATI CARE DINTRE,CALITÁTIIE ANTIBIOTICULUI IDEAL (ENUME 
RATE ÎN RĂSPUNSUL LA ÎNTREBAREA Nr. 383) SÎNT ÎNDE " 
PENICILINA G., | d | Parier ta 
PÓLIENEIE, CA ŞI POLIMIXINEIE , SÎNT ANTIBIOTICE TOXICE, 
ADEVĂRAT? FALS? . 


E XPLICATI. | | 


μμ μαμα πα υπο I INC E 
ος  ἱ ἱ θθῬθθθῬθθὨθ-------π------- 
ÎN DOZE MARI, ANTIBIOTICEIE VINDECĂ MICROBIOLOGIC ȘI INFECTI- 
IIE LATENTE, ADEVĂRAT? FALS? | 


EXPLICATI. | ! 


* n " 
DOUĂ CONDIȚII SÎNT NECESARE PENTRU APARIȚIA UNEI CLONE BACTE- 


- 


RIENE CU REZISTENȚA DOBÎNDITĂ LA ANTIBIOTICE: a. 
be l 


Pai PR m OM 
TULPINIIS DE BACILI TIFICI, Haemophilus influenzae 5 GONO- 


 COCI REZISTENTE LA ANTIBIOTICEIE D C R 


T ÎN 
NUMĂR SEMNIFICATIV SAU PENTRU PRIMA DATĂ ȘI S-AU RĂSPÎNDIT 
EPIDEMIC NUMAI DUPĂ ANII 1970. ADEVARAT? FALS? | 


EXPLICATI. | 
å 2 ` i 

g . 
NN Á———M—— m$ ας 
ÎN ABSENȚA ANTIBIOTICULUI DIN MEDIU BACTERIIIE REZISTENTE SE 


^ 


DILURAZÁ PRIN SEIECȚIE RELATIVA IN MASA POPULAȚIEI SENSIBIIB. 
ADEVĂRAT? FALS? | 
EXPLICATI,. -  -υἴ-ἴ---------------------- 


ASTĂZI ÎNTR-UN NUMAR TOT MAI MARE DE ECOSISTEME SE MENȚINE 
PERMANENT UN FOND LIMITAT DE GENE DE REZISTENȚĂ LA ANTIBIO- 
TICE, ADEVĂRAT? FALS? | 

EXPLICATI. 


| ari Ă GÎND CONSTATĂ POSI- 
PRECIZATI CE TREBUIE SA CUNOASCĂ MEDICUL TAIT INFÉC- 


BILITATEA ŞI NECESITATEA ΑΝΤΙΒΙΟΤΙΟΟΤΕ RA PIE UNE I 

T10ASE CURA PE BAZA CIRCUMSTANȚE LOR CLINICO-E PIDEMIOLOGICE ) 
8, ! | 
b. M in 

ο, | 


ὡς πισω ου ο μοι 


Scanned with ΟΚΕΝ Scanner 


396. 


- 617 - 


PRECIZATI CE TREBUIE SĂ CUNOASCĂ MEDICUL PENTRU A ALEGE UH 
ANTIBIOTIC ADECVAT TERAPIEI UNEI BOLI INFECTIOASE AL CĂREI 
MICROB A FOST IDENTIFICAT MICROSCOPIC: 

B, 
b. 
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33T.. EXISTĂ EFECTE NEGATIVE: AIE JU ape nói da iri ADEVÁRAT? 


398. 


399. 


400. 


4o 1 9 


FALS? 

MOTIVATI, a. l ἃ. 

b. e. 
0, 


NUMITI CEIE 3 DIRECTII DE ACȚIUNE PENTRU PROFILAXIA BOLILOR 
TRANSMISIBIIE : 8, 


s b. 


; Ce 


UNEIE INFECTII CU POARTÀ DE INTRARE RESPIRATORIE EVOLUEAZĂ 
FRECVENT INAPARENT, DAR CÍND SÍNT MANIFESTE POT FI GRAVE 
(DE EX., MENINGITA "MENINGOCOCIQÁ)., IZOLAREA PERSOANELOR IN- 
FECTATE ESTE O EXCEIENTÀ MĂSURĂ DE FROPTLANIE A ACESTOR 
INFECŢII. EXACT? INE XACT? 

COMENTATI. 


NUMIȚI 5 MĂSURI PENTRU NEUTRA LIZAREA. CĂ ILOR DE TRANSMITERE A 


INFECTIILOR gu POARTĂ DE INTRARE DICESTIVĂ: 


NUMIȚI 4 MĂSURI PENTRU LIMITAREA TRANSMITERII INFECȚIILOR CU 
POARTĂ DE INTRARE RESPIRATORIE: 

ΕΕ. 
b, 
Ce 
G, 


402, ENUMERATI PRINCIPAIEIE 5 DIRECȚII DE , ÎN PREVENIRSA 


402, 
404, 


405. 


11. PI N i SEES MEME ii. 


ISFSOTISI DE SPITAL: 


————————————— 
DETALIATI MÁSURIIE PENTRU REALIZAREA DEZIDERATULUI ÎNSCRIS 
14 Nr, 402 B: 

1. 
41, . 
DETALIATI MÁSURIIE PENTRU REALIZAREA DE ZIDE RA TULUI ÎNSCRIS 
LA Nr, 402 b: | 


o, PROPICE EE EOE — 


it. 


—————————————————— 
-DETALIATI MĂSURIIE PENTRU REALIZAREA DEZIDERATULUI INSCRIS 


ΤΑ Nr. 402 ο: 4, 


m 


406, 


407, - 
| LA 


408, 


409. 


DE TA LIAȚI — 
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PENTRU REALIZAREA DEZIDERATULUI ÎNSCRIS 
LA Nr. soz å: 1. en 


Va 


DETADIATI MKSURIIE PENTRU REALIZAREA DE ZIDE RATULUI ÎNSCRIS. 
Nr, 402 8: 4. BÉBÉ ——————M——————— 
ile a a E NI N NP N N N ut EL 
CARACTERIZATI IMUNITATEA POSTVACCINALĂ DIN PUNCT DE VEDERE 
AL MECANISMULUI DE INSTALARE: SI . PRECI- 


 ZATI CE CONSECINȚE DECURG DE ATCT PRIVITOR! LA EFICIENȚA UNEI 


VACCINĂRI: a. | ; 
a — 
VAOCINAREA PACIENȚILOR cu BOLI FEBRIIE ACUTE ESTE CONTRA INDI- 
CATÁ, ADEVĂRAT? FALS? | 

MOTIVATI, | 
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PARTEA a V-a: BACIERIOLOGIE SPEC οἴλτά 


DIN URMÁTOA!3IE RÁSPUNSURI. S ideis AIE(ETI-L ȘI eee di 
PB CEL MAI ADECVAT | ο” 


41ο. CĂI SEMNIFICATIVE DE TRANSMITE RE A INFECTIILOR. STAPLLOCOCICE 


SİNT URMÁTOAREIE, CU EXCEPTIA: . | | 
(A) Alimente contaminate D, Picăturile Pflügge D 
Be Apa åe băut contaminată (ae Instrumente contaminate 
C. Mâinile cont minate vezi p. 258 


411. ως pyogenes SE DIFERENȚIAZĂ DE STREPTOCOCII GRUP 


A. δ apeatul coloniilor pe agar-sînge 
B. Prezența proteinei M 
C. Sensibilitatea la penicilină 


.(D, Sensibilitatea la bacitracin& | 
E, Infecţiile determinate: : vezi pp. 212-274, 278 
= 492, ο... O ARE URMÁTOAREIE pu ο... 
A) Rupe membranele biologice. 
. Eliberează enzimele 145ΟΡΟΠΑ1ο 
Di Fibrinolitick 
D, Hemolitick - κ. n 
| E, Cardiotoxick o 55 * vezi pp. 273-274. 
413, INFECTIIIE CU S„pyogenea SE TRANSMIT, CU EXCEPȚII: 
A, Picături Prigge Mîini son taninate 
B. Pulberi/nuelei de picături Gs Tesni, 
| E C, Contant ἀλσθοῦ : : 4 p. 279. 
414. INFECTII STRE PTOCOCICE INVAZIVE "afar, CU E XCEPȚIA: 
à A, Erizipelul : D Febra puerperală 
B. Celulite. streptocooioe | E. Impetigo ο. 
0, Angina Ludwig . E vezi ppe aiiis T6 
415. BOLI POSTSTREPTOCOCICE SÎNT: | ls: 
| A, Endocarâita acută . Co.) tonte ae mai sus. 
B, Endoecarâita subacută . ΕΖ Niíoí una de mai sus 
C. Carâita reumatiamală è - “vezi pp. 276-277 
416, ENDOCARDITE SUBACUTE TETERMINK URMÁTOAREIE BACTERII, CU 
XX 
om rep toooocus pyogenes ^^. taphylocooous epide roidie 


T ΠΤ tosocous faecalis Ν ionibaoțeriun. eones 
| 0, Streptococcus sanguis. ES 282 
417. PNE UMOCOCII SE DIFERENȚIAZĂ DE STRE PTOCOCII VIRIDANS PRIN 
URMÁTOAREIE CARACTERE, EXOEPTIND: . 
“A, Tipul hemolizei in aerobioză 
B, Patogenitatea pentru. goarece 


„. Solubilizarea în bilă 


optochin ᾿Ἢ DE" | 
Di Sensibilitatea la op vezi pp. 282-283, 285 


„ Autoliza Tr 
418. GONOCOCIT SÎNT: Ἢ | D, Cultivă la 2250 | 
„ Diplococi lanceoleti P Predominant. i κα μη 


-pozitiv 
& EE medii simple vezi ppe» 287, 293 
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419, MENINGOCOCII SE TRANSMIT PRIN: . 
A, Aerosoli generați $n instalaţiile de conditionaré a 
aerului 


Aerosoli generati în instalaţiile terapeutice contaminate 


Picături Pflügze 


« Pulberi 
E, Toate de mai sus vezi p, 291 
42ο. ENTEROBACTERIACEEIS SE DIFERENTIAZA ÎNTRE EIE PRIN: 
A, Aspectul coloniilor ση Caractere ενας 
B, Coloraţia Gram Endotoxiná 
C. Morfologie j| vezi pp. 296-298 
421. i" PRIMAR PENTRU TRIAJUL ENTSROBACTERIACEELOR PATOGENS 
Aj Fermentarea glucozei - -D Reacția la rogu metil 
Fermentarea lactozei Ὃ Ε. Mobilitatea 
C. Producerea de HS „vezi pp. 296-297 
422, οι ο... DE EIECTIE PENTRU TRATAMENTUL FEBREI TIFOIDE 
A, Clortetraciclina. | D, Gentamicina 
B, Cloxeacilina | E, Ampicilina 
(ο) Cloramfenicolul vezi Pe 307. 


423, ÎN TRATAMENTUL TOXIINFECTIILOR ALIMENTARE SELMONSTORIUE, 
ANTIBIOTICUL INDICAT: 


A, Cloranfenicolul ^D, Toate de mai sus 
B. Tetraciolinele | E Nici unul àe mai sus 
C, Ampicilina zi p. 308 


424. ENTEROCOLITE IE SA LMONE LOZICE CARACTE RIZEAZÀ, CU EXCEPTIA: 
&. Incubaţie scurtă - DI Evoluție acută de l-3 zile 
B, Izbucnire epidemioá Eficienta antibioterapiei 


ο, Vărsături, diaree, febră vezi p. 308 


425. VACCINOPROFILAXIA ESTE INDICATĂ PENTRU: ᾿᾿ 
A, Enterocolitele salmonelozice în ip im T SEEN inohise 


de copii 
B, Septicemii salmone lozice la copii 
ως, Febra tifoidă 
D. Toate de mai Bus. 


E, Nici una de mai sus. - ^ vezi p. 308 
426. Vibrio cholerae POATE CULTIVA TA: 
. pH 9,0 vH D, La toate de mai sus 
, ΡΗ 6,5. i E. La nioi unul de mai sus 
C, pH 5,8 ! vezi pp. 215-316 
421. TULPINIIE INVAZIVE DE Haemophilus influenzae 
| A, Sînt hemolitioce ^. D. Produc hialuronidazá 
B, Permenţează lactoza  .. . E, Aparţin serotipului b 
C, Produce penioilinază vezi p. 321 
428, TULPINIIE INVAZIVE Ds H,influenzae CAUZEAZA, CU EXCEPTIA: 
Epiglotită | Saint uen pas pioartrità 
9 Hemofilie E, Septicemie 
| Meningitü vezi p. 321 


429, FACTORII SAU EFECTE LE PERTUSSIGENULUI SÎNT, CU E XCEPTIA: 
A, Hipogliceniant D. Sensibilizant la histamină 
B, Protector ^ EF, Promotor de limfocitoză 
. Convulsivant | vezi p. 32 
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43ο. EBNDRU DIAGNOSTICUL DE LABORATOR AL TUSEI CONVULSIVE ÎN FAZA t 
CATARALA CELE MAI BUNE REZULTATE IE DA: Ξ 

A, Sputa D. Tamponul faringian UO 
Placa 4tugitá" E. Examenul serologic g 

$ Tamponul naso-faringian vezi p, 324 z 

431. Bacillus anthracis DETERMINĂ, CU E XOE PTIA: & 
p ν pneumonie cu mediastinită gravă (o boală a lucrătorilor p 
-~ dán industria línii e 


(8. Antracoza (o boală a minierilor din unele mine de cărbuni) 
“ Pustula malignă (forma comună a infecţiei) 
D, 0 enterocolitá foarte gravă (foarte rară astăzi) 
E. O meningo-encefalită vezi pp. 343-244 


432. INTOXICATIA BOTULINICÁ POATE SĂ APARĂ: 
G. Prin consum de alimente care contin toxiná botulinică 
. Prin colonizarea plăgilor cu C,botulinum 
C. Prin colonizarea colonului cu C botulinum 
D, Toate de mai sus 


E. Nici uns de mai sus (Ἢ vezi pp. 350-251 
433. BACILII TUBERCULOZEI AU URMÁTOARE ΙΕ CARACTERE E XCE PTÍND: 
A, Sint dificil de colorat . D, Cultivá abia după 2-3 zile 
B, S$nt &cido-rezistenti i, Se dispun în corzi 
C. Sînt alcoolo-rezistenţi ezi p. 362 
434. IEZIUNIIE EVOLUEAZĂ CU LIMFANGITA SI ADENITĂ ÎN INFECȚIA 
TUBERCULOASÁ: . ! | 
ΓΑ). Primară | | D, Toate de mai sus 
B, Seoundará E, Numai A gi B sînt corecte 
C, latentă - vezi pp. 364, 366-367 
435. TUBERCULOZA .MILIARĂ REZULTĂ PRIN DISEMINAREA INFECTIEI PS 
CAIE: ` 
Limfaticá D, Toate de mai sus . 
Bj Fematogenă | E. Nici una de mai sus 
+ Canaliculará ` vezi p. 366 


436, TUBERCULOZA SECUNDARA ESTE REZULTATUL: 
A, Reinfecţiei unui pacient cu tuberculoză primară 
B, Reinfectiei unui pacient cu tuberculoză latentă 
à Reactivării infecţiei tuberculoase latente 
7 Toate de mai sus i 
E. Nici una de mai sus - vezi p. 367 


437, PENTRU CONTACTII TUBE RCULINONE GATIVI DIN FOCARE ΤΕ 
TUBERCULOZĂ BSTE INDICATĂ: 
A, Administrarea de imunoglobuline umane stanâară 
Β, Vaccinarea BCG 
aU. Chimioprofilaxia cu HIN | 
. Oricare e mai Bus 
E, Nici una de mai sus mezi pp. 252, 366, 371 


438, UN PACIENT CU i.d.r, IA LEPROMIN POZITIVA: 
A, Are lepră lepromatoasă (D, Este receptiv la leprá 
B, Are leprá tuberouloidá E, A avut leprá dar s-a 
C. Nu are leprá fiind imun vindecat 
| | vezi p. 273 
439. Mycobacterium leprae ESTE SENSIBIL LA: 
á Dapsonă D, Toate de mai sus 
B, Rifampin |» E, Nici una de mai sus 


C, Clofazimină „vezi p. 373 
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44ο. PBNTRU DIAGNOSTICUL SIFILISULUI SE POATE EXAMINA 14 


MICROSCOPUL CU FOND NEGR 3» 
A, Serozitate din ο... 0 Serozitatea din gome 
B, Liohid ο Toate de mai sus 


C, Sânge vezi p. 379 
441. TESTEIE SEROLOGICE DE RUTINĂ PENTRU SIFILIS SÎNT CEL MAI 
FRECVENT POZITIVE ȘI UȘOR DE INTERPRETAT ÎN: 


A, Sifilisul primar τ |». D. Sifilisul latent 
B. Sifilisul secundar E, Sifilisul congenital 
C, Sifilisul terțiar | vezi pp. 379-380 
442, ος tobă aa ANTILIPOIDICI FETINEM URMÀTOAREIE, CU 
: 
Se testează prin: ` | 3 Se tonteaz pentru: 
A, Reacția Herxheimer — . D, Depistarea activă a infec- 
B, Reactia VDRL : tiei sifilitice 


E. Diagnosticul sifilisului 
la bolnav 
vezi pp. 379-380 


443, TESTE : PENTRU ANTICORPII ANTITRE PONEMICI SINT, ο το 
A, Testul RPR (Rapid Plasma Reagin) 
B, TPI (Testul de imobilizare a treponemelor) 
C, FTA-ABS (Testul de imunofluorescenţă ou ser absorbit) 
D, TPHA (Testul de hemaglutinare cu T,pallidum) - 


C. Re FP. ο 


B, I,d,r, ou luetină ! vezi PP. 3 dama 
444, SURSE DE INFECȚIE ÎN SIFILIS: 
Aj Bolnavul D, Păsări de agrement 
. Purtátorii sănătoşi i E. Toate de mai sus 
c Rozătoare sălbatice . - vezi p. 381 


445, PIANUL SE CARACTE RIZEAZÁ PRIN, CU BXCEPȚIA: 
. Brupţie papulară 
B. Şanoru pe &ntebrat sau gambă | 
C) Gome cutanate Ἢ Ded 


Gome osoase ο ον sai 
| E. Soleroze viscerale . vezi p. 382 
446, PSNICILINA G ESTE ABTIBIOPIOUL DE EIECTIE PENTRU TRATANENTUL: 
Ds i D., Pintei 
Be jelului SUR ul E, Toate de mai sus 
C, Pienului | ft vezi pp. 278, 381-382 
447, VRDOSPORT FORMEAZÁ : TERTRE g 
é ckettsia oate de mai sus 
ER Rioko tele E» Nici una de mai sus 
C, Coxiella : „vezi p. 397 


448, TIPOSUL EPIDEMIC POATE FI DIFSRENTIAT DE 
A. Reacţia Veil-Felix D. Toate de mai sus 
B. R,F.C, ou antigene rioket- E, Nini una de mai sus 
pearl solubile 
C, Reacția de mioroaglutinare - vezi pp. 391-392, 395 


449. οκ» DE STINA TE IZOIARII RICKETTSIILOR DE LA BOLNAV 


Bi nge e D, Toate de mai sus 
. Urina Ἔ. Nici unul de mai BuB 
C: Materiile fecale ο vezi De: 393 


TIFOSUL ENDEMIC PRIN: 
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450. TRTRACIOLINEIE SÎNT ANTIBIOTICEIE DE E IECTIE PENTRU 
TRATAMENTUL: 
A, Tifosului exantematic D, Toate de mai sua 
B, Bolii Brill-Zinsser (8; Numai A gi C sînt sorecte 
6 Febrei Q vezi pp. 394-395, 397 


451. I.d,r. FREI E STE UTILIZATĂ PENTRU: 
A. Testarea receptivătăzii la infecţie cu serotipurile 11-13 
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- de Chlamydia trachomatis | os 
B, Diasgnosticu ogranulomBtozei veneriene e 


[^ Diagnosticul uretritelor negonocooíioe 
p, Diagnosticul pneumoniei atipice primare 
Nici una de mai sus (Ἢ vezi p. 405 - 


SPRE Ch amy din psittaci RETINEM, CU E XCR PTIA: 
Determina o enterită (la om 
E. Deţermină o pneumonie (la om) 
4, Examenul direct microscopio nu este util pentru diagnosti- 
ν ου] ornitozei | i 

| D. Se transmite on de jecte ae pasăre 

m E. Este sensibilă 16 Ἠνσαρσ ας 

vezi p. 406 


RĂSPUNDE ŢI. ΤΑ ÎNTRE BÁRIIE DE MAI Jos FOLOSIND URMĂTOAREA 


CHE IE : 

A, Dacă A este mai mare în frecvență sau mărime decît B 
B, Decă B este mai mare în frecvenţă sau mărime decît A 
C, Dacă A gi B sînt aproximativ egale. 


453, SENSIBILITATEA ÎN MEDIUL EXTERN: A 
E Ὃ στη aureus. | 
| reptococcus pyogenes vezi pp. 261, 273 
454. ir TRANSMITERII INFECȚIEI STRE PTOCOCICE : 
A, De la purtütori faringieni ve 
-8; De 18 purtători nasali : vezi p. 279 


B 455, SENSIBILITATEA IA '' G | | 
à, Streptocooii grup Α bs MA si 
B, Streptosooii grup B- vezi pp. 279-280. 


452. 


~ . 456. FRE CVENTA 7 STRE PTOCOCICE AIE FARINGELUI: 
A, parente | ` 8 
B, Ineperente pp vezi pe 215. 
457. FRECVENȚA INFECTIILOR MENINGOCOCICE : 
& | ch, Aparente - 2 
= B, Inaparente di vezi p. 289 | 
458. RISCUL TRANSMITERII IEROPEI PRIN MÍNA CU CONTAMINARE - 
. FECAIÁ: | C 
A, Dizenterie wh ἐπα dei 
B, Febr tifoidă mg n vezi pp. 3o4, 308, 309-310 
459, RISCUL DISEMINĂRII FEBREI TIFOIDE: 73 | 


. Purtători cronici urinari . 
..B, Purtători oronioi feoali vezi p. 308 


466, SENSIBILITATEA LA PENICILINÁ: Ἢ 
A, Proteus mirabilis l C 
B. Proteus vulgaris TET vezi p. 303 


461. 
462. 
465. 
464. 


465. 


. 4, Nou născut - 


466 9. 
467. 
468. 
469. 
47ο. 
ATI, 7 
412. 
473, 


ATA., 


ICONTAGIOZITATEA TUSEI CONVULSIVE : 


de Rickettsit prowazekii. 
B. oxiell& urneti . 
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1A BOINAVUL CU FEBRĂ TIFOIDA, CANTITATEA BACILILO 

MATERIIIE FECALE: S LER TM 
A. Prime săptămînă de boslÉ ——— B 

B. Suptămîna ε 2-8 de boală vezi p. 305 


DA BOLNAVUL CU FEBRA UIPOIDA y avaro BACILILOR TIFICI DIN 


SÎNGS 
Α. Prima săptămînă 'N boală n 
B. Săptămîna a 3-8 de boală vezi p. 305 


INTERVALUL MINIM DE TIMP NECESAR IZOLĂRII ȘI IDENTIFICĂRII în 


COPROCULTURĂ A: 
A. Salmoneleior t. A 
E. Shigelelor ' „mezi pp. 306-207, 309 
FRECVENȚA MENINGITE LOR CU E goheriehia. coli: | 
A, Nou născut - | 
P. Copilul mit  . τ v „Vezi. p. 300 C 


FRECVENȚA MENINGITE LOR QU Haemophilus influengee: 


B. Copilul mic - vezi p. 321. 5 


| à, Stadiul ETT.» . ᾿ . .. A: 
B. Stadiul convulsiv | .. veni p. 334 
E IBILITATEA: FLOREI VE ILLON TA: 

„ Metronidezol . |. 


zi Aminoglicozide 
SENSIBILITATEA IA: PRNICILINÁ: 
za Bacteroides fragilis 

πε jeninogenicug. l vezi pe 355 
sum LA TUBERCULOZĂ - A PERSOANE LOR zb SS M à. Te 1Α 
STRE PTOLIZINA 0, STRE PIOKTNA ZA -STRE POD ORTES : 


A, Pozitivă ab 
B. Begativi AT e eT „vezi pps 38e s ee 


SENSIBILITATEA în MEDIUL EXER: 


vezi pp. 328, 355 


velă pp 391, 397 


TITRUL AGLUTININE LOR PENTRU PROTEUS 0X19: 
T41fog exantene 


tic 
| E Boele Brill-Zinsser (tifos de zecădere) 


zi Ta 
SENSIBILITATEA IA SULPAMIDE: 
A, Chlamydie gittaci: 
B, C trachomatis vezi pp. 402, 406 
INFECTIA PNEUMONICÁ CU Mycoplasma pneumoniae: 
A, Adulţi | 
B, Copii | un -yezi p. 411 
SENSIBILITATEA IA AMOXICILINÁ: ! 


A, Mycoplasma pneumoniae dL 
m Strep tocoocus pneumoniae,  . vezi ppe 408, 285 


Em y 


f» 
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ΕΧεροκοοητ 1 LA ÎNTRE BÄRIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMĂTOAREA 


A. Dacă numai A este corecţ. 

B, Dacă numai B este corect 

C. Dacă A gi B sînt corecte MN 

D. Dacă nici A, nioi B nu sînt corecte 

CEI MAI UTILI MAREERI s E ΑΙ 8 

Δ. Lisotipuă Béasti1ogogius aureus: 


B. Serotipul vezi p. 267 
ANTIBIOTICUL DE EIECTIS PENTRU TERAPIA INFECTIILOR 


STAFILOCOCICE DIAGNOSTICATE MICROSCOPIC ESTE: 
A, Penicilina G Jy 


B. Ampicilina H _ vezi pp. 226, 268 


"ANTIBIOTICUL DE EIEOTIR PENTRU TERAPIA UNEI INFECŢII id 
STAFILOCOCI PRODUCĂTORI DE PENICILINAZÁ ESTE 


"A, Ampioiline sau amoxicilina . 


B. Metioilina sau oxacilina. vezi p. 268 
ANTIBIOTICUL DE EIECTIE PENTRU TERAPIA UNEI INFECTII CU 


, SPAFILOCOCI NE PRODUCATORI DE AM gA EST: 


479. 
480. 


481. 
482, 
483, 


484. 


A; Amoxicilina 


B, Peninilina G tei pi 268 
FÜRUNCUIEIE SİNT DETERMINATE m: 


A. Stephylococous epidermidis A. | 
B: ὃ ο ρτορογεἶοας Pi Vezi p. 264, 269. 


ARARROBI ABROTOISRANTI SÎNT: 
A, Streptococii | B | 
B, Peptostreptoconii 5 Ψ621. pp. m, T 271 M 


MARKERI EPIDEMIOLOGICI PENTRU STRE PTOCOCII GRUP A, C ȘI G 
SİNT: | | 


A, Serotipul M 


B, SerotipulT IIS às : vezi p. 273 
TITRAREA ASLO ESTE UTILA: 


“A, Pentru 8 confirma etiologie streptooooiok a unei 


infecții 
B, Ca un oriteriu soounăar în diagnosticul mat iai Dal 
cardio-articular - .. vezi Pe 278 


LA PERSOANE CU i.d.r, ΙΑ STREPTOLIZINĂ O SAU STRE PTOKINA2À- 
SPRE PTODORNA ZĂ NEGATIVĂ, 4.d.r. IA TUBERCULINÁ POATS FI: 


N ă 
Bi. positivi AX | vezi| pp. 277, 366, 369 
TA PERSOANE οὗ i.d.r LA STREPTOLIZINÁ O SAU STRE PTOKINAZĂ - 


STRE PTODORNA ZĂ Aia rivi, ider. BORIQK POATE FI: 


“Δ, Pogitivă 


485, 


ών I vezi|pp. 271, 336-338 


JUGUIAREA πετ IZBUONIRI ΕΡΙΡΕΝΙΟΡ DE INFBCTII STRE PTOCOCICE . 
SE FACE EFICIENT PRIN: 


ET Depistarea gi izolarea sursei de ectie 


486. 


inpenioiliná G la 
B, Administrarea de penicilină G + benzat 
toată ooleotivitatea vezi p. 279 | 


- MÁSURIIE DE PREVENIRE A CARISI DENTARE INCLUD: 


A; Bradiocarea poriajului, de Streptooosous mutans - 


1 de z 
PB. Reducerea oonsumulu vosi j. 281. B 
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COIECTIVITÁTIIE ŞI PERSOANE IE συ RISC CRESCUT POT FI PROFT- l 
LACTIZATE DE INFECTIIIE RESPIRATORII PHEUMOCOCICE - PRIN: 


A, Vaccinarea antipneumococicÉ selectivă . A 
B, Vaccinarea antigripalk gelectiv£ m 
vezi p. 285 ; 
ÎN PRIMOCULTURIIE - DIN PUROIUL URETRAL PE MEDII SEIRCTIVE, 
PENTRU GONOCOCI ESTE INDICAT: | $ 
A, Testul oxidazei | LA 
B. Testul bet&-lectamagei vezi Bp. 293- 294: 
ENTE ROBACTE RIA CEE IE REUNITE SUB DENUMIREA . DE BACILI 
COLIFORMI SÎNT: |. ^. ood e. 
A, Lectozo-negative ow T€ 


..B. Lectozo-pozitive . . : vezi p 297 7: 


490. 


491. 


492, 


B, Serul κάτ entipiocianie 


IMUNITATEA ÎN FEBRA TIFOIDÁ ESTE ASIGURATĂ DE: e 


A, &ntíicorpil bactericizi IgMianti-O - 


B, Anticorpii IgG anti-H .. vezi p. 3ο6 


ÎN CAZ DE SUSPICIUNE, LA UN. PACIENT VACCINAT ANTITIFOIDIC ÍN 
ead CU UN AN, SUGESPIY PENTRU DIA GNOSTICUL DE FE BRĂ TIFOIDÁ 
E : 

A, Titrul aglutininelor anti-H ae vel potin l 1:200 . 

B. gcn. mgiutininsipr anti-O de cel: puţin 1 1:200 


-vezi p. 207 — 
IA PACIENTII CU ARSURI GRAVE ESTE INDICAT: 
£. Vaccinul antipiocianic an B EDS 


vezi p. 315 


PENTRU DIAGNOSTICUL τε TA DORATOR AL HOE RET ο PRACTICĂ: 
. A, Hemoculturi | 


B. Ὀορονα Ὁ azi ϱ, 311 Ὅ 
STHEPTOMICINA ESTE ANTIBIOTICUL DE EIECPIE PENTRU TRATAMENTUL: 
Δ, Pestei 


5; Tularemiei | r να "vezi pp. 312, 232 


498. 


499, 


A 
c 


ANTIBIOTICUL DE EIECTIE PENTRU TRATAMENTUL MENINGITE LOR cU 


TULPINI DE Haemophilus influenzae PRODUCE ΡΩΝ DE BETA- 
LACTAMA ZĂ + | 
A, Ampicilină - πα. 

Ci1ortetrBciclinü | . vezi p. 322 


B, 
LÀ Bordetelle pertuesie PATOGENITATEA. ESTE. ASIGURATĂ DE: 
imbri | Lo 


f Pertuseigen m | vezi p. 323: 

LA UN SUGAR DE 2 LUNI CONTACT DE TUSE CONVULSIVĂ PROFILATA 
BOLII SE FACE CU: 7 | 

Ah, Imunoglobuline hiperimune 

5, Benzatinpenicilină G | vezi p. 325 


HEMOCULTURIIE TREBUIE INCUBATE : d. fă 
i, Aerob 
B, Anserob ` | ^ vezi 5. 357 


PRINCIPALA CONSECINȚĂ À PRIMOINFECTIEI TUBE RCULOASE 
INA PARE NTE : 


A. Imunitatea antituberculoasă 


B, Negativarea i.d.r. 18 PPD vezi pp. 365-366. 


SL 
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500. SE VACCINEAZĂ BCG NOU NÀSCUTII DIN ΜΑΝΕ QU: 

: A, Idr: le tuberoulină pozitivă 

. B. 1.d.r. le tuberoculină negativă 

"do vezi pp. 366, 571 

. 5o1. NOU NÁSCUTII DIN MAME CU 1,à.r. SCHICK NEGATIVĂ SÎNT: A 
A, Imuni la difterie 

B, Receptivi 18 difterie vezi pp. 337-338, 170 


o2. INFECȚIA TUESROULOMSÁ LATENTĂ ESTE URMAREA INFECȚIEI PRIMARE 
3» be Ineparentă € 
Be: Mani το οὐδ clinio vezi pp. 266-367 . si 


503. ÎNTR-UN FOCAR DE TUBERCULOZĂ , EVOLUȚIA DEFAVORABILĂ Α PRIMO. 


INFECȚIEI TUBERCULOASE ESTE SEMKA LATĂ DE: 
A, Virajul i.d.r. la PPD de la negativ la pozitiv 
B. Saltul tuberculinic i vezi pp. 369-370 . 


504, SURSA DE INFECȚIE ÎN TUBE RCULOZÁ , CARE TREBUIE. DE PISTA TÅ 
ACTIV PENTRU CĂ ESTE INSIDIOASĂ: κ = 
A; Bolnavii cu tuberculoză ac „E 
. B, Purtătorii sănătoşi . vezi pe 370 - 


505. DIAGNOSTICUL INFECȚIILOR CU MICOBACTERII ATIPICE POATE FI 
; STABILIT PRIN: 


. à, Examen tito-bacterioscopic dantitabiv : » 
.. B, Igolere gi identificare vezi pp. 371-372 
506. T reponema pallidum DE TE RMINĂ : | | 
SE ifilisul ^ 
B.  Bejelul i vezi pp. 377- 318 


507. LA PACIENTII CU SIFILIS, 1.0.r. IA LUE TINÁ SE POZITIVEAZ 
A. Le sfîrşitul stadiului primar 
B. La sfîrgitul stadiului gecundar 
| vezi pp. 318-319 
. 50B. MIC CROSCOPIA PE FOND NERU ESTE UTILĂ PENTRU DIAGNOSTICUL 
. SIFILISULUI ÎN STADIUL: 
å, Primar precoce: 


i p ^ Secunü&r „a A Da „vezi p. 379. 
509, PENTRU DIAGNOSTICUL SIFILISULUI PRIMAR PRE COCE ESTE 
„INDICAT: 


A; Examenul frotiului Gram din serozitatea gancrului 
B, E puizarea pe: ager-singe a serozităţii Aanazulul 
„mezi pp. 316, 379 


5357" Tre pobe ra rtenue DI T careteum SE DIFERSNTIAZÀ Ds 
&e1lidum PRIN: 
rf erecterele de cultură MR 
B, Antigenie tom vezi pp. 216, 285 


511, PINTA POATE FI DIAGNOSTICATĂ PRIN: 
A, Teste cu carăiolipin 


B. Hemocultură vezi p. 382 
512. SURSE DE INFECTIE ÎN FE BREIE RECURENTE SINT: 
B dle vezi p. 254 


513. FORMA INFE CTANTÁ A CHIAMIDIILOR ESTE: 
" -à, Cor usculul elementar | 
B. Corpusculul inițial vezi p. 400 
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514, ÎN ANATOXINÁ POATE PI TRANSFORMATĂ: = 
A, Toxina rickettsiilor l . ŞI 
B. Toxina ohlamidiilor vezi pp. 391, 401 Uu 
515. INCLUZII IODOFIIE FORMBAZA: Ec . | ο 
A, Chlamydia psittaci ' ; l - 
© B, C, traohomatis vezi pp. 402, 406 


COMPIBTAȚI FIECARE DIN 5 XPUNERIIE ENUMERATE MAI JOS CU CEA MAI 
ADECVATĂ ALTERNATIVA PUSÁ LA DISPOZIȚIE, FIECARE ARTICOL POATE 


. FI FOLOSIT O SINGURA DATĂ, . 


A fereinis peeudotuberculoSis a Vibrioni NAG 
p. Haemophilus ducreyi A: Vibrioni eltor 
C. arahaemolyticus : Η, Bacillus cereus 
D; ere ptiua I. Bacillus megatheri 
8. cobacterii atipice. Ἢ J, Mycopiassme orale A 
516.  Conjunotivită contagioasă | 
517, Lg tectează sistemul limfatic intestinal şi ganglionii 
- mezenterioi i 
518. Æ Nu aparilan serotipului 0:1 al Vibrio cholerae 
519, Σ Cauzează, ocazional, la om infecţii asemnărătoare € | e 


tuberoulozei . 
520. Sporuleazá gi produce o enterotoxiná | 
521. 2. 9&noru moale | vezi pp. ώς μή 


A, 1.8.5. Sohiok pozitivă -- E. 1.3.5. la bruceliná ο... 
B, I,d.r. Sohick negativă . ^P; Idr, 18 tuberculiná pozitivă 
Ὡς, Paeudoreaoţie Sohiok 7Q, I.d.r. la bruoelină negativă - 
D! I.d.r. negativă şi la H, I.d.r. Frei pozitivă 

Jo UT ΡΕΡ. . | | ik " 


522, Infeoţie bruoeloasă latentă 
523, s Vaccinarea antidiftericá a fost eficientă 


524, _ Atenție! anatoxina difterioă trebuie administrată în doze 
. fraoţionate | Y 
525, __ Această persoană trebuie vaccinatá antidifterio 
526, Această persoană trebuie vaooinată BCG. 4 


527. —— Vaccinarea antituberouloasá a fost eficientă 


A, Treponema pallidum | F, Transmitere rin urina rozătoare lo 

B; qreponeme pertenue ^ G. Transmitere rA páduchi |j : 

C, Treponema oarateum | H, Transmitere prin cápuge . 
D; Treponema ουη1ου I. Transmitere prin pulberi 

E. Transmitere sexuală J, Transmitere prin mugoáturá de animal 


2: — porre] a recurrentis 
"om ospira can js 
ee Teptospi 0018 
223. — Borrelia persica 


-oxiella burne "ia ΟΝΕ nem | j | 
, 299 — Pianu να vezi pp. 318,381-382,384,387, 


536; 
331. 
9538, 
539, 
540, 
541. 


242, 


542. 


5.4, 


| toxi 
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Ε, Tifosul endemic B, Febra pătată a M rS 
B, Tifosul epidemic F, Febra e Toe iis poe 
C, Febra Q το G. Rickettaioza varioceliformă 
τ, Febra butonoasÉ H., Tifosul de lăstărig 

Rezervor de infectie.omul l 
Rezervor de infecție cîinele 
„Agentul etiologic cultivă pe agar-sínge 
Rezervor de infecţie semnificativ pentru om: bovideele 
Rezervor de infecţie gobolanul d 
Rezervor de infecţie gosreoele de casă | 


vezi pp. 392, 395-397 


APRECIAȚI JUDE CÁTIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMÁTOAREA CHEIE: 

ha iege το. gi concluzia sînt adevărate şi leagă cauza 
de efec 

.B. Dacă expunerea gi concoluzia sînt adevárate,dar nu leagă 
cauza de efect 

. Dacă expunerea este adevărată, dar concluzia falsă 

. Dacă pir Vrea este falsă, dar concluzia adevarată 

. Dacă atît expunerea gît gi concluzia sînt false 


tat tv că 


Staphylococcus Süreus produce lipaze implicate în nutriția A 


tulpinilor virulente DE ACEEA S„aureus are tropism pentru 
foliculul pilos. =) vezi p. 263. 


Foliculitele gi furunculele sînt vele mai frecvente infecții 
stafilococice DE ACEEA proporţia tulpinilor de S,aureus re- 


zistente la penicilină şi alte antibiotice este atit de το 


vezi pp. 263-264 
Enterotoxina stafilococioă este tefrmostsebilá DE ACEEA absen- 
ţa S,BureuB în probele examinate pentru diagnosticul unei 
infecţii alimentare nu 11 exclude în mod necesar din eti-. 
ologie sindromului, vezi pp. 262, 266-267 


In generel, antibiotioele penetrează insuficient în focarele . 


de infecţie stafilococică DE ACEEA leziunile stafilococice Fă 


urative trebuie drenate chirurgical; . | 
ci "IC eos “vezi pp. 267-268. 


| In secrețiile faringiene uscate, 18 adăpost de lumină gi 18 


temperatura camerei, Streptococcus pyogenes supravieţuieşte 
citeva săptămîni DE ACREA pulberi e sint una din căile prin- 
cipale àe transmitere -a infectiilor streptococice, 

NEUE NE - vezi p. 219 


β΄ τ 1101 mare şi adultul normali i,à.r. 18 streptokinază, 
acie d ae sau atreptolizină O sînt negative DE ACEEA E 
infecția streptococică faringiană la aceste vîrste se mani- 
festě acut, cu febră mare gi angină cu exsudat purulent. 
ih vezi pp. 277, 275 con 
„9 are 60 serotipuri M, dar produce, numai pr - 
Ως ΡΕΞ genio, doar trei tipuri antigenice de eritroto- 


mină DE ACEEA un bolnav cu o simplă angină streptocooicá 


FIG de f ie gi ntru scarlatină. 
a fg-gunsP de îi aii : Qs] pp. 273-274, 277 


| onentei pivotante C3 a sistemului complemen 
Defioithl eptivitnten organismului la infecţii DE ACEEA 18 
pacienții cu glomarulonafrită menti ah vana aţă o scădere 
ă mponentei serul sanguin, 
semnificativă ο Mi E vezi pp, 110-113, 277 
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Heisseriile nepretenţioase se dezvoltă pe medii simple 

chiar i& temperatura camerei DE ACEEA probele în care ürnk- 

rim prezenţa gonococilor seu meningococilor trebuie imediat ^ 

refrigerate şi transportate le 4'C. 
vezi pp. 287=288 


Meningococii şi gonococii sînt relativ rezistenți 18 rifampi- 
cină DE ACEEA acest antibiotic se include în mediile de cul- 
tură selective pentru izolarea neisseriíilor patogene din 
probe contaminate. -Ἡ vezi p. 2886 . 


Gonococii se transmit şi prin picături Pflügge DE ACEEA in- 
fecia gonococicá se manifestă şi la nivel naso-faringian. 
vezi pp. 292, 294 


le trecerea prin canalul de naştere, nou náscutul poate 

contracta gi infectii cu Chlamydis trachomatis DE ÎCEE A 

sistematic, 18 naştere nou n&scutilor li se instiiează Ἤ 

intr&conjunctivel soluție 1% de nitrat: de argint. | 
in i | vezi pp. 292, 294, 4o4 


După infecția gonococică apar atît anticorpi oirculanţi, 
cât gi gecretori DE ACEEA reinfecţiile gonococice sint 
frecvente, | vezi p. 293. Ἢ EX 


Copii sînt mai puţin receptivi decît adulţii 18 enetrocoli- 
tele seimonelozice DE ACEEA pot face septicemii selmonelo- - 
zice fără nici o manifestare digestivă prealabilă, 

vezi pp. 306, 308 


bările 556-560 i 
Nou năsouţii au o imunitate pasivă asigurată de anticorpi 
IgG materni transmisi transplecentar DE ACEEA la această - 
vîrstă nu întîlnim: : | 


meningite ou Streptococcus pneumoniae, qe 
vezi pp. 283, 170 | 


meningite cu Streptococcus agelactiae, | 

"x. | vezi pp. 280, 11ο | 
meningite meningococice. mezi pp. 289. 170 
meningite ου enterovirusuri, vezi pp. 456,491,497,1T0 
méningite cu Escherichia coli. vezi pp. 300, 170 .' 


Anticorpii protectori anţiholerici sînt IgA secretori DE 
ACEEA vaccinul antiholeric inactivet asigură protecţia numai 
a 4o0-8o% din vaccinaţi. vezi pp. 317-318 ΝΜ» 

ste relativ 


Unicul serotip invaziv ăe Haemophilus influenzae e 

larg răspîndit $n colectivitatea gener&l& DE AUBEA infectiile 
invazive cu H.influenzae ale sugarului pînă 18 2 luni şi ale 
adultului sînt excepţionale, ᾿ vezi pp. 320-321 | 


H,influenzsBe au 0 circulaţie limi- 


Serotipurile neinvazive de 
tatë în colectivitatea generală DE ACEEA copilul mare şi 8” 
gerotipuri 


de E,influenzse. . vezi p. 321 
Toxina proteică a Bordetella pertussis acționează şi 68 Bü- 
juvant imunologic ἜΑ vaccinul anti-diftero-tetano- 
pertussis, în ciuda triplului stimul antigenic, are bune 
calităţi imunogene. vezi pp. 323, 325 o 
Vaccinul &enti-pertussis are eficiență negatiafăoătoare DE 
ACEEA ainâroame de tuse convulsivă apar şi 18 sopii vasti- 
neți anti-pertussis. = vezi pp. 323, 325 
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516. 


569, 


5To. 


571, 


| 514, 


575, 
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Dordetelle pertusais e8te foarte fragilă în mediul extern α΄ 


usea convuleivă se transmite praotio numai prin .. 
: „Vezi pp. 323, 395 ο. 


νο vezi p, 330 E | 

Bruce le le utilizează preferential eritritolul DE ACEEA la 
animalele gestante bruoeloza se acutizează Şi determină 
avort, a „ vezi p, 326 ge κα 
In brucelozá apar anticorpi blooanti DE ACEEA imunitatea 
entibruceloasá este predominant celulară gi nu umorală. 


Numărul bruce le lor în sînge este mai mare în cursul stadiului | 
,Bepticemio al bolii DE ACEEA stadiul acut al bolii este cel - 


în care apar stări dé.goo endotoxemio; 
πο σε τος (QU Vezi p. 327 - 


In patogenia antrazului toxina cărbunoasă joacă un rol impor=. 
Ta aci: prin factorul edematogen, cît gi prin cel letal i 


EA $n terapia formelor grave de antrax se asociază ϱ 


„serul anti-Clostridium oedematiens, 


572, 


vezi pp. 343, 345. 


Unele tulpini. de Tre onema vincenti şi Pusobacterium au o re- - 
lara me extern D angina Vincent - 
„evoluează uneori epidemic. vezi.pp 355, 36ο S a 


Bacteriile florei Veillon au un echipament de pátogenitate 


zistenţă particu 


incomplet gi sînt dependente de multipli faotori de cregtere 
DE ACEEA infecțiile pe oare le determină sînt infecţii 
mixte. 5 iei: vezi pp. 355-356 . 


Tuberculoza secundară apare gi evoluează pe un fond de imuni- 


tate antituberouloasă DÉ ACEEA leziunile tuberculoase secun- ΄ 
dare, spre deosebire de cele primare, pot evolua spre vinde- ^ 
care spontană, >- >. POM 


vezi pp. 366-367 


La primul contact ou bacilii tuberoulozei organismul dezvoltă 
initial o reacţie inflamatorie nespecifioă DE ACEEA infiltra- 
tul inflamator din leziunile complexului primar 81 infecției 


` tuberouloase este dominat de. limfocite gi macrofage. 


`. vezi p, 364 


Infecția tuberouloasă latentă este singura fornă a infecţiei 
tuberculoase care nu induce sensibilizare tuberculinicá 


. DB ACBBA persoanele cu asemenea infectie nu fao tuberculozá 


577, 


„518, 


in aa Sa partum., : 
VN + perioada secundară a sifilisului. 


secundară., ` „vezi pp. 366-367 


I,d,r. pozitivă 18 tuberculink este un corolar al imunitátii 
ου... DE ACEEA o reacție foarte intensă la 2 Ut: 
PPD semnifică tuberculoza, vezi pp. 366, 369 . 


iile alimentare salmonelozice rar generează episoa- 

de "baoterjemioe DE ACEEA praneipens poartă de intrare în sep- 
ticemiile salmonelozice sînt pl 
PN OE vezi pp, 305-306 


429% Tr A oca 25% 
Ireponema pallidum moare după o oră DE ACBEA oca 25% 
din sacii ge vindecl spontan (chiar microbiologie) după: 


“Vezi pp. 377-379 — 


Pasteurella multocida este un 0000b8011 gram-negativ DE ACEEA | 
penic a nu este indicată $n tratamentul pasteurelozelor "sl 
„568, 


gile gi mucoasa uterină post- 
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foarte sensibilă în mediul extern | 


580, T onema pallidun este 
DEA Transmiterea mediată a sifilisului E^ o excepţie. 


81. In organismul uman boreliile 
3 f olonalá DE ΛΟΒΒΑ 


genioá intra 
evoluează recurent. 


582. Antigenul fixator de oom 
oitate de specie gi tip 


ou chlamidii nu se recurge la 


583, In cursul infeotiilor cu Hyo 


de sensibilizare DE ACEEA 


“ânfeoţii este ma 


584. In cursul reinfeotiilor ou My 


de sensibilizare DE 


primară decît 18 sei ou 
de M,pneumonise. 


ATB GEȚI DIN COLOA 


CEIELALTE 4; ÎNCERCUIȚI-I LITERA, IDENT 
PUNCTUL CU CARS CEIE 4 PUNCTE ÎNRUD 


a II- 


I-a SÎNT IE GATE; ÎNCBRCUIȚI-I NUMĂRUL, `.. 


585, À. Gram-negativ = : 

<. B, Manito-pozitiv. l 

C, Coagulazo-pozitiv 

D; Enterotoxină "ὁ ἃ 
! moxină epidermolitiaá 
Grup A Lancefield . 
Enăocarâită subaoutá . 
CarditÉ reumatismalá 
repris we ML 
Angin 


è ο 


587. |. Gázduit ocazional în o 


vagin şi intestin 


"e 


neonatală | 
Meningiţă purulentă 
neonatală is | 
Mastitü a bovideelor 
Reumatism articular 


acut 


588. A, Nou năsout 
B; Meningitá - 


ως aQ 
e € 


. Liohid cefalo-rahidian 


urulent 


C 
ps iploooc gram-negativ Ἢ 


« Bacil gram-neg&ativ - - 


1» Sta 

2. S.epidermidis 

p^ rio cholerae „a 
ui PP. 260, 262-263, 266| 


Pneumonie se pticemică 


vezi pp. 316, 


au o remarcabilă variaţie anti- | 


infecția pe oare o determină 
vezi p. 383 i , 


lement al ohlamidiilor are specifi- 
ACEEA în diagnosticul infecțiilor . 


RFC, - | 
vezi pp. 401, 404-406 


oplasma pneumoniae apar reacţii 
agnos oul serologio al acestor - 
4 facil decît oel microbiologic. . - 


. vezi pp. 410-411 


coplasma pneumoniae apar reacţii 
ACEEA reacţia de hemaglutinare la rece. 


este mai freovent pozitivă la pacienții cu 
Jaringo-traheo-brongite determinate 


pneumonie &tipisÁ 


vezi pp. 410-412, 


NA I-a PUNCTUL CARE NU ESTE ÍNRUDIT CU 


IFICATI DIN COLOANA 
ΠΕ DIN COLOANA 
αν: 


phyloooppus aureus i 


eene a iai 


1; Streptococcus anginosus - 
: 2, Streptococcus pyogenes . , 
3, brysipelothrix rhusiopathiae 
- " ο 


i vezi pP. : , 


1; Streptococous lactis 
2. Streptococcus agalactiae . 
3. Streptococcus faecalis 


vezi pp. 276, 280 - 


1, Neisseria meningitidis 
2. Escherichia coli ia 


3. Streptocac grup B . : 
vezi pp. 300, 211, 289 


(M 
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| 594. 
595, 


596, 


τῶν | 2 er 


ua ω Ὁ 
o... τν : 


dia. ; -Á 
ο. c 


e: 9 ο e ta, e 


. 99: 


i "ese mio» ti 


μα 


Muoinază 


'Cocobasil ML 


l | 
. Oftalmia nou năsoutului 
* Uretritk ` 
Prostatit% 
Artritá 
Enteritá 


Cultivă pe medii ou ' 9418 
Oultivá pe medii hiper- 


-- slorurate - 


Se multiplică gi la tempe- 
ratura camerei în medii 


~ minimale 
Qăzăuiesc oel mai dmportant | 
„„fonă de plasmide R euto- . 
τε $ransferabile - E 
“Mor în 30 min. 18 Lad 


« Laotozo-negativ ` 


Ureazo-pozitiv. UM 
Formează văl pe unraaţa 
mediului agarizat 


à Imobil 


, Reacția, Weil-Felix HERE 


. Febr. gi toxenie. sistemică ᾿ 


; Duréri abdominale 


-Tene sme 


Scaun diareic. moon ti 
ganguínolent: 


Reacţia: inflamatorie nd 
* gentà în Sosun ^ . . 


A, Scaun dfàreic. fluid ou. 
" flocoaBne riziforme 


Ulceraţii şi mioroaboese 
mucoasa 601onului.: 


VYársüáturi |... | 
, Pebră absentă 
i e) Dureri. abdominale absente. 


. Doza infectantk 106-108 


| ο... foarte anunţă 


Debut 14818198 
Evoluție acută gi. Bourtí ` 
Izbuonire epidemio 


Doza infecţantă 105.109 
rmeni ; 
mobil 
Onltiv óptág 18 E 8,0 


Adenilatoiclază 


Factori de oregtere X gi V 
Satelitism 

Mediul Bordet Gengou MF 
Agar oionolat | | 


-263- 


II 


| L Shi lla à Benteriae 
Hae mo gaemophilus segyptiu Be tius 
Gi reisse elsseria ITTRIY 
A , 30 9, 322 


vez 


FA Statalooei aurii 
reptooooi piogeni 
3, Bacili E EEN, 
| enterici ἽΝ 


„vezi T 297, 266, 2]: 


"m Sálmone]la . 


a e 
SY Id roteus 
mezi PP. 302-303, 308. 


ai — ο. 
enterotoxigená 


co 
3. Enterobacter aerogenes 


mi αρ 


"as E DO enteroinvezivi 
κος 
din eltor N 


"vezi L2 nent, 299, 304- 305. 


ER Pebră anierick 


( 2. Enterocolită soimi e iata κ 


(3: Septicemie salmonelozică 
vezi PP. 304-306 


ΣΑ Vibrio cholerae nor 
2, Salmonella enteritidis τ 
3. a dysenteriae 


ovest pp. 316-317, 305-306, 


Li Bordetella rtussis 
cat. Haemophilus influenzae 


3. Brucella a ortum e 


; vezi pp. 320-222, 
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EJ | 
B, Cultivă numai pe medii ou 
- gálbenug de ou sau sistíiná 
C, Trensmitere prin: variate 
artropode hematofage gi e- 
lemente âe mediu sau oon- 
taot ou varietele gazde 
vertebrate 


F 


 ulcero-ganglionară, 
conjunotivalá eto. 
Reacția Weil-Felix 


Cooobaoil gram-negativ 
- facultativ intracelular 
Mare capacitate sensibili- 
, gantá ΠΤ; par ba ge 
Mugoătură de animal 


5» 
5 


C. 
D, Avort (la animale) ^ > . 
00 B, Infeaţie latentă. Ὃ 
599, A; C lum difficile 
` "48... Β 
„Da j 
600. A, Basil gram-pozitiy mobil -` 
' numai În culturi la 22-C 


.Rujetul poroului  - 

Infeotii transplacentare . 
/Meningo-encefalith  - 
Lapte inooreot pasteurizat 
'Boala periodontalÉ . ... 
Angina Vincent . .. .. ; 
Gangrena gazoasă ος 
Puroi ου granule de sulf”. 
Septicemii ::...'. ROT ST a 


Treponema : enus © o= 
Chlonydie irachonstis 
ophi m s 


© 9 ὁ: 0 ο. 


9 o. 8 


ne e ooo 9 


, Lungime lo-13 Mm 

; Capete efilate. ` 

putin ad$nei - 
fibre axiale 

înghise în spaţiul - - 

ο. AN i jp 
Nu apare pe frotiul κ 

+ .s0loret Giemsa . Sees 


strînse 
Mai mulie 


l 
B 
C 


NHuheroase.spire regulate, 


II 


d 9: 5: 


Forme olinioe: bubonioă, 


' vezi pp. 201-232, 312, 392. 


=: ἃν Pasteurella multooide ^ 
-` 9, Brucella sp. 


3. toge nes 


Listeria monooy 
vezi pp. 326-327,330,338-339 . 


(os la Toxiinfecție alimentară  - 
+" 2; Gangrenă νος i 
... 8, Enterocolitá poste `.. 


gazoasá 


“antibiotice ^ Ὃ. n st 
vezi pp. 346-341. 102... 


(24 xin monocytogenes- 
3. Corynebacterium ulcer&ans 


,,vezi pp. 328-240 


71, Olostridii invazive - 
s? Flore Veillon 


~ 3, Baoilii Döderlein AE 
"vezi pp. 356-358, 341, 31. : 
^l, Uretrite negonococice 

2. Tranemitere sexuală 


ον 3, Transmitere prin apă şi Ἢ 


-alimente ocontaminate ou s 


-u urina rozütoarelor 


“vezi pp. 294, 382,367 ,404-405, 
ο c4 ER. ος 


ο” 


μμ... 
νῷ a. Boere repurrentie 
„3, Leptospira interrogans 


meat pp. 39, 316, 383; 385 


Β Jjothrix rhusiopatise 


ιφ) 
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6ο4. A, Tifosul »ndemio | πάν RET Š 
B, Tifosul vpidemie | ' le -Păduohi o 
C. Febra Q | E Purici e 
D, Febra recurenţă ο. 3. Pulberi c 
ti Febra de trangee — `. ` τοπ pp, 395-397, 384 2 
605, A Ἐν Ky cop lasma pneumoniae y. i 
e eee pneumoniae pneumonias 1, Tifos ην T PS 
ET paie dle -bu aet „2, Pneumcnie atipică primară Ó 
D. a p.ittaci ος Pneumonie lobará 
E. "o eur | vezi ΡΡ. 41ο, 397, 283. 


BĂSPUNTEȘI < IA ÎNTRE BÁRIIE DE MAI JOS FOLOSIND URMÁTOAREA 


A; Dacă numai soluţiile 1 m 4 sînţ corecte - 

B. Dacă numai soluţiile. A 3 3 sînt corecte ` 

C, Dacă numai soluțiile 1 2 gi 3 sint i da 

D. Dacă toate sînt corecte | | 
E. Dacă toate sînt incorecte 

F, Dacă sânt corecte Şi alte κα]: als: eor 4 soluţii 

| 606. PRINCIPALUL REZERVOR DE 5 epbyJoconene. aureus: 

"1; Narinele l 

2; Condunetiva pnm 

. 3, Crevasele gingivale | | FREE i 

4, Colonul | vezi p, 260 - 

607. TOXINE IE CEL MAI PROBABIL IMPLICATE ÎN PATOGENIA: ȘOCULUI 
^X TOXIC STAFILOCOCIC: κ. Modal αφής 
„de Enterotoxina A `- ος. 

Ὁ, Bnterotoxin& F . 
3. Toxina pirogenă ^. | 
4, Hemolizina elfa .. vezi Dp. . 262-265, 265 


6o8. FACTORI SOMATICI IE. Xam AI Streptonoceve pyogenes SÎNT: 
"1; Proteina M -. "P 
-24 Proteina T^ ^. . ' pia ta DE P 
-3s Polizaharidul C τ - 
- 4. Acidul hialuronió- US To vezi: pe 273 
609. SURSE IE INFECTIE PENTRU SCARIATINÀ SÎNT: | 
| 1. Unii bolnavi. ocu faringite gi angine: 
2; Bolnavi ou scarlatini - 
E Purtátori ipio ut de S,.pyo enes . - 
4, Bolnavi çu angină Vincent. vezi pp, 275, 210, 219, 399 


610, PERDER pyogenes POATE FI DIFERENȚIAT DE ALȚI STRE PTO- 


1; Aspectul coloniilor pe sgàr-singe 

3 rd TR & le bacit ink 

3; ena atea acitrac 

4, Sensibilitatea la optochin vezi pp. „271-272, 218, 285 


611. PROFILAXIA PRIMARĂ A REUMATISMULUI ARTICULAR ACUT (RAA) SE 
| FACE PRIN: | 
1; Depistarea şi izolarea bolnavilor ou RAA - 
"2, Tratamentul ou tetraciclină al anginelor μμ 4 
- Tratamentul cu penicilină G M Pie inferiie etzeplososiel 
: area surselor de 
4. Depistarea şi 12016 m 279-280" | | 


612, 


613, 


- 636 - 


PROFILAXIA PRIMARĂ A GLOMERULONEFRITEI ACUTS SE FACE PRIN: 
l. Tratamentul ou penicilină al scarlatinei 
2. Tratamentul ou penioilină al piodermitelor gtreptocosioe. 
3. Tratamentul ou penicilină al aniginelor gtreptococioe 
4. Tratamentul cu penicilină al erizipelului 

vezi pp. 211, 219 


c i IMPORTANTE PENTRU IDENTIFICAREA ENTE ROBACTE RIACEE LOR 


-le Antigenele E 


614. 
615. 


616. 


627. 
618. 


619. 


2. Antigenele K si Tet l 

3. Antigenele 0 br 

4, Antigenele R © >o 5  .ezií pp. 297-298 
ANTIGENE DE VIRUIENȚĂ A ENTEROBACTERIACEE LOR SINT: 

1. Antigenele H δ l 

2, Antigenele K n -- P ας 

3. Antigenele O Ὃ. E l ΄ ΚΝ ἈΚ pi 

4. Antigenele R 200 v . vegi pp. 297-298, 117-118 
TULPINIIE BACTERIEMICE DE Escherichia coli: e 
1; Sînt hemolitice | ' 

2. Sînt intracelulare ᾿ ... 

3, Au pili P m ya d 

4, Produc aerobaotin ο. Ἢ vezi p. 300 


DIFERENȚEIS INTIS PNEUMONIA CU Klebsiella pneumoniae SI CEA 
PNEUMOCOCICA SINT: | 
1, Are tenăinţă le sboedare 

2. Penicilina este ineficientă 

3. Gentamicina poste fi eficientă 

4. Este mai puţin frecventă vezi pp. 301, 303 . 


SALMONEIEIE CU HABITAT MIXf, ANIMAL ȘI FRECVENT UMAN, SINT: 
l. Salmonella typhi ăi ; i 2 
25 sBchottmuelleri Ἢ às a i 
3. S.hirsohfe ld: „i ΗΕ ΤΕ V MP 

4. > peretyphi ^ — ᾿ vezi p. 304 | 

AGENŢII ETIOLOGICI AI FEBRELOR ENTERICE SÎNT BACTERII: 

1. Facultativ intracelulare DEN 


2, Invazive — ο 

3, Produc endotozine : pi“ 

4, Produc enterotoxrine „vezi p, 3o4 l 
CEA MAI MARE INCIDENŢĂ A PORTAJULUI DE BACILI 

APARE IA: NEU 


1, Pacienţii ou sohistosomiszá a vezicii urinare 


. 2, Paotenţii eu litiază biliară 


620. 


3, Pacientele de vîrstă mijlocie m 
4. Paoienţii cu litiază a vezicii urinare 
| vezi p. 3o5 
SURSE DE INFECȚIE ÎN DIZENTERIA BACILARĂ POT FI: 
1; Maimu ' À 


tele 
. 9. Purtătorii sănătogi. de Sh la — d 


3, Viteii ou boală diareio | 
4. Bolnavii ou dizenterie vezi pp. 309-310 
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"SURSE SEMNIFICATIVE DE INFE CIE ÎN PE Sri SÎNT: 
1. Rozăţoare sălbatice 
2. Omul bolnav 


o3 3, Pisicile 


622. 


623. 


624. 


4. Rozătoare peri&od 8tie6 “vezi p. 312 


PE STA SE TRANSMITE PRIN: 

l. Purici 

2. Solul contaminat ; 

3. Picáturi Pflügge 

4. CÉpuge vezi p. 312 

SURSE SEMNIFICATIVE DE INFECȚIE ÎN BRUCE LOZĂ SÎNT: 
1; Caprinele. 

2. Ovinele | | 

3. Porcinele in B τ. 

4. Pacienţii cu brüseloxi: vezi pp. 326, 329 


BIOTIPURIIS HOIERIGENE AIE Vibrio cholerae SÎNT: 
1, Biotipul cholerae . 
2; Biotipul proteus 


3, Biotipul albensis 


. 4, Biotipul e eltor S vezi p.. 315 


625. 


im GENERAL, ENTEROCOLITEIE SAIMONE LOZICE SE CARACTERIZEAZĂ 


PRIN: 


1, Izbuoniri epidemice 


“2, Ineubatie scurtă ΄ 


. 3, Febră, vărsături gi diaree 


626. 


4. Evoluție prelungită ou Sep Ci oentó i d.i 
vesi pp. 3o5- 306. 
BRUCE LOZA ESTE o: TERCIE? 


. 1, Aocută 


2, Subacutá 


"3, Cronică 


627. 


4, Letentá | ||. - = vii pp. 326-327 

PE NTRU DE PISTAREA ANTICORPILOR BLOCANTI. anti-Brucella 
SÎNT NECESARE: ^ = | 

Δ; Antigen Wright . 

2, Ser heterolog enti-Brucella 

3, Anti-gama globulină uman 


-. 4; Bruce lină mezi pp. 328-329 


628, 


629, 


PENTRU ză ο. BRUCE IE LOR , TA BOLNAVII CU BRUCE LOZĂ. SE 
EXAMINEAZĂ: | 

1; MÉduvi stezpalk 

2; Puroi sau probe bioptice 

LCR date srtioulare 8. 

dm ΚΕΝ gu pp. 321-328. 


Bacillus -— ESTE : 


I. Sporulat fn exsudatul leziunilor 


2; Capsulat în exsudatul lesiunilor 
a Toxigen 
al Homolitio D vezi pp. 342-343. 
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632, 


633. . 


634. 
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608. 
637. 
638. 
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INFECTIIIE CU BACTERIIIE FLOREI VEILLON, sa RANGE aa: 
l. Picături Pflügge Ἢ. ' 
2, Lapte nepasteurizat 


3, Contact sexual 


4, Pulberi Ἢ | Ao 356. 
BACILII TUBEROULOZEI SÎNT: ems dd 
voobacteriun afrioanun 
2, cu putut rule abs, 8 LM εν 
3. UR 2504 E MEME ιν ον 
4. K, Fiel | ES veni Pe 362 
TUBE RCULOLIPIDEIS: | 
1, Persistă timp ΜΑΗ) în be outari 
2. Determină metaplazierea meorofagelor în belulo apité1ioise 


3. Determină metaplazierea maorofagelor în celule gigante 


4. Inâduo sensibilízári prin mecanisme de i IV faţă de anti- 


 genele ou care s$nt SEDAN 
vezi pe 363. 


MA JORITATEA INFROPITIAR | TUBE RCULOA SE SE TRANSMIT PRIN: 
1, Pulberi E 
2, Nuslei de picături 

3. Pioáturi Pflügge Ἢ ΩΝ 

4, Lapte nie pasteUri set: Eid gi: 5. Το 


IR με καὶ FUS0-SPIROGEB 707.108 SÎNT ASOCIATE. moara 


1. T onema pertenue 

2. Err Bobacterium sp. ED δι ορια A ea 

3. Booter ida me la&ninog nicus ^ > E 

4, Treponema vincenti vezi pp. „359, 389 

ο... SE TRANSMIT TAIE OFERA: Suae ag. n te fade Et 

onema pallidum - i | 

RATTI grup f. μα ἄρτος πος Ὁ 

5 Neisseria Neisseria gonorrhoeae. E a a a a R ata 

4. Listeria m monocytogenes . | vezi pp. 280,292,339,378 

ANTICORPII ANTILIPOIDICI POT FI DEPISTATI. PRIN: st 

1, Testul de imobilizare a a dept pas 


2, ‘Testul VDRL 
3. RFC 


4, Ider, ou Justini ` Heron τη pP. 319-380 ' 
CE 15 MAI UTIIE PENTRU DIAGNOSTICUL FE BRE LOR FE GURRETS . SÎNT: | 


. Examenul frotiului de sînge colorat Giemsa 
2. Examenul sângelui 18 mioroscopul: ou fond negra 
3. Isoleren: boreliilor din sînge. 

4. Examenul serologio vezi pp. 384, 383. 


SURSE DE INFRCTIE. m IRPTOSPIROZE:. 
1, Bolnavul ᾿' 

2, Rozătoare - | "a Rd 
3. Unele animale dome stioe P 

4, Păsările de apă k vezi De 387 


DTE DIA GIOSTIOUL IE PPOSPIROZS! LOR 58 g XAMINEAZÁ: 
1 - 


EN Liehid sefalo-rahidian - 
rin - 


3 U 


| 4 Materii faoala ARE să it vA τ 386... E E cM 


4e 
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64ο, ENTRU DIAGNOSTIOUL 18 PTOSPIROZE LOR ster UTIIR: l 
l. Reacția de aglutinare-liză r is 
2, Reaotis de fixare a complementului kA e 
3. Examenul microscopie pe fond negru 
"4, Hemooultura vezi pp, 386-287 


61. CHLAMIDIIIS SE ASEAMĂNĂ CU VIRUSURIIS PRIN: 
. 51, Dimensiuni 
2. Parazitismul obligat intracelular ᾿ 
3, Sînt energetic dependente de. celula gendi. 
(4. Poseâă un singur: asia nucleic | 
NES Vezi ῬΡ». 400, 20 


E 62 Chlemydis treohomstis ESTE AGENTUL ETIOLOGIC AL: 
| e Limfogranulomstozei veneriene c 
.2; Traohomului  - ur ht 

"νων 2 GORJUAREIYS MNA eu 4nolusii ἐν 
ë "4, Unor pneumonii neonatale SAET pp. „doz-404 

1 643. PSITACOZA SE MAI NUMESTE; 

o... è Tífos. ulmonar EAR ; Sr ο în 

e (Sys Febr: ' 

"1 Ba Besmotía Weil-Pelix este utilă d oie MEDIE 
à ow Gentanisina, este utilă pentru terapie . 

"x ; vezi pP. det. 402, 397, 394 


ISTORICUL UNUI CAZ - Intrebarile 644-648 ` Puck οὔ 
Doi tineri âe 19 ani, X şi Y, dintr-o ooleotivitate ohisă 


- 640 - i 


DUPĂ ISTORICUL PIRCĂRUI CAZ AVEȚI PUSE: MAI MULTE ÎNTEEEARI CU 
DUPIURI MULTIPIE BAZATE PE ACES ISTORIC, ALEGEȚI CEL MAI ... 


ADECVAT RĂSPUNS, 


sînt internaţi în spital ου meningită. In ultimile 24 ore au 


: fost trataţi orb ou penicilin& V. , 


645. 


A. Yyeobaote riun tuberculosis D, Streptococcus pneumoniae; . 


644. 
o Ἂν Neisseria meningitidis  . 5. otreptooooi grup CHE 
C. Haemophilus influenzae >. vezi pp. 290-291,285,280,221. 


Examenul L,C,R, . Tînărul X .. Tínárul Ec 
aspeotul `>. | . opalescent. purulent > 
elemente celulare nucleate.  1800/mmo A 
reactia inflamatorie 1 94% PMN κ loo% PMN 
baocterioscopia εν. negativă.. - negativă 
glicorahia poe gr [4 UON - ης | 
proteinorahia  Ὃ = -320 m% . 130 πρ 


CEL MAI PROBABIL AGENT ETIOLOGIC AL ACESTEI XENINGIT& ESTE: ` 


m 


IPOTEZA AVANSATĂ CA RĂSPUNS LA ÎNTREBAREA Nr, 644 POATE FI . 


CONFIRMATĂ RAPID PRIN: 


A, Repetarea examenului baoterioscopic pe o nouă probă de ^ 


CB, Imunoeleotroforezá contracurent pe. aceeaşi probă de. 
— LCR, ou o baterie de seruri imune judicios alese - 


646. 


641. 


| A „Tampoane nasale 


648. 


C. Ibidem, cu o baterie de antigene judicios alese. ᾿ 
D, Hemoculturi repetate a a in 


E, Examenul. oito-baoterioscopio al exsuăatului nasofaringian 


| | . | vezi p. 290 
PRE SUPUNÎND CĂ IPOTEZA AVANSATĂ CA RĂSPUNS LA INTREBAREA | 
Nr, 644 A FOST CONFIRMATĂ , PENTRU TRATAMENTUL ANTIMICROBIAN | 
AL ACESTOR MENINGITE CEL MAI INDICATĂ ESTE: ES lx 
A, Penioilina G B . p, 0 sulfamidă `- 
B, O penicilină retard -- :B, Cloranfenioolul 
C, Ampicilina - IE vezi p. 291 - a 
DECIZIA EPIDEMIOLOGULUI. PENTRU MÁSURIIE DE JUGULARE A ο 
EPIDEMIEI TREBUIE FUNDAMENTATA ȘI PS REZULTATSIE INVESTIGA- 
ΤΕΙ BACTERIOLOGICE DIN COIECTIVITATE, IN ACEST SCOP EL VÀ Ἢ 

COLTA SI EXPEDIA LA. LABORATOR: ᾿ | 
D, Tampoane rectale | 

B.Tempoane faringiene E, Nici unul de mai sus 
C.Tampoane nasofaringiene “vezi p. 291 E 
PRESUPUNÍND CONFIRMAREA IPOTEZELOR ΙΑ CARE NE-AM REFERIT 
MAI SUS. JUGULAREA ACESTUI EPISOD EPIDEMIC SE POATE FACS 7 


CEL MAI EFICIENT PRIN: — 
A, Depistarea şi neutralizarea sursei de infecţie 


;B. Chímioprofilarxie noleotivă ou rifampioină 


C, Chimioprofilaxie ooleotivá ou penicilină G du e 
D. Chimioprofilaxie colectivă au ο sulfamidă retard 


«x 


wr 


«Ὁ 
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ΚΑῚ 


649, 


651. 


. gile eu 0968198, oboseală, mialgii, greturi, dureri abdomina- 
le gi scaune dia&reice, Starea generală s-a alterat progresiv, Ἢ 


" 641. 


ISTORICUL UNUI CAZ - E igo 649-653 


0 paoientă de 45 ani a fost internată în spital eu starea. ge- 


nerală alterată gi febră 40%, Boala a debutat în urmă cu T 


| . paralel ou oregterea febrei, La examenul clinic se constată 


E. _splenomegalie gl o SLNODESA eruptie maoulará pe abdomen gi 
,'1& baza toracelui, | | 


DIAGNOSTICUL PREZUMTIY BSE: ` 
A, Enterooolită salmonelozică ` 


P B, Toxiinfeotie o linentark statilocoaioă 
0, Febrá enterică 


. 650, 


το D, Holeră Der Inm ο ue. s 
.E, Disenterié == . al i vesi. pP. 304-305. 
PRE SUPUN ÎND CĂ ο. A PRIMIT ο: ANTIBIOTICOTE RA PIE OARBĂ , 
imus MARI rdc IZOLARE A. ΘΗ INFSCTANTE IB . 
"Ὁ Ἂν Sânge τε: , Măduva sternală si în 
ο. η ᾷβῷ Materii] fecale, TY i» Probele de alimente 
PE CN Urina ...- mei p. 306 | 
PRESUPUNIND ck TRIAJUL BIOCHIMIC AL IZOLATE LOR IACTOZO- 


. NE GATIVE DIN COPROCULTURÁ PE AGAR-DEZOXICOLAT-CITRAT A 


| DEPISTAT O TULPINĂ CARE FERMENTEAZÁ GLUCOZA FĂRĂ PRODUCERE 


UCE HIDROGEN SULFURAT, ESTE MOBILĂ SI NU PRO- 


$ 2, - PROD 
| DUCE UREAZA ŞI NICI INDOL, ACBASTĂ AR PUTEA PI: 


^ A, Shigella sp. - D, Yersinia enterooolitioa 
B, Salmonella. typhi ue E. Proteus Sp. ! 
Salmonell 


652; 
| ~" ACESTEI PACIENTE AGLUTINEAZÁ CU SERUL POLIVALENT ANTI- 


| ur δὲ a 8p. TW .: vezi tabelul 12-5 din 


Miorobiologia practicá 
PRESUPUNÍND ck UNA DIN IZOIATEIE ISUGESTIVE DIN COPROCULTURA- 


SA LMONE LIA , CU RERUM τον 9,12 $I ANTI-H:d, ACEASTA ESTS; 


A ; A: S5;,typ Sityphi : QST E. Ls S.hirsohfeld 
d e phi CE pes ο Sat phinurium g 
i t PEERS Y RSS vezi tabelu -7 din 


E 


| “Miorobiologia praotioá 
PRESUPUNTND CA PACIENTA S-A VINDECAT CLINIC, PENTRU CONTRO- 
LUL STĂRII DE PURTĂTOR A BACTERIEI CARE A DÉ TS RMINAT INF&C- 
TIA SINT INDICATE, CU EXOEPIIA:. 


"A; Coprooulture 


Jot 


, Bilioulture 
> Urooultura ` 
Depistarea. eglutininelor anti-Vi 


. 
e. 


» E. ETRS RETES TANAP 107. anti-0 


ne vezi pp. „306-307 | 
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Ν reb 4-6 T 
Un siban în vîrstă de 5o de ani este "Antexnat 1n A iul. 
ntru dificultate progresivă în masstioatie, trismus, 


iritebiliítate gi prezenţa pe mîna dreaptă a unei oruste pe 
un fond puternic congestiv, edemaetiat gi dureros, trenee 


654. DIAGNOSTICUL PRE ZUMPTIV ESTE: 
Aa Antrax 
ο) Tetanos 
; Botulism 
D Bruce 1οσᾶ ata 
E. Tularemie ulsero-ganglionerk 
| so vezi: p. 349. 
655. PRE SUPUN ÎND CĂ LA EXAMENUL Pie AL PUROIULUI πε Li 
“° CRUSTĂ A. FOST DEPISTAT UN BACIL GRAM-NE GA TIV : | ZU 
-( A. Diagnosticul de tetanos. este ' infirmat - 
^B. Diagnosticul de antrax este confirmat 
C. Diagnosticul de bruceloză este. οι αι. 
D. Penioilina este inutilă la acest: pacient  : 
E. Nici una de mai sus “vezi pe 3249 ^ 


656. 14 ACEST. PACIENT SE IMPUNE , CU BINPMAS t. 
"A, Test 1.d.r. 18 serul de ᾿οᾱ1 CER. e 
B. Test 1,d,r. Sohiok pum 
C. Administrare de antitoxină în raport cu ν | 
Σετ | LU e aum 
D, Ádministrerea de penicilină G i κά i TE 
^£. Excizia chirurgicală a. focarului de: e sntecţie de 13 ; l 
7^ pnivelul mâinii > |. vezi pp. 349- 50,256,122,337 
657. PRE SUPUNÎND CĂ “ACEST PACIENT NU AR FI PREZENTAT TRISMUS SI 
IRITABILITATE , CI DIPLOPIE, DISFAGIE. E Ὃ - DIA GNOS-- 
CPICUL PREZUMPTIV. AR FI roh ο... | ο șia ke 
A, Antrax N Suo | | 
. B, Tetanos SOC 
(C. Botulism ^ 
^p. Gangrenă sosi” | 
„Be  Bularemie uloero-ganglionarě. . | 
"n Sai pe 351. 


ὙΠ. Clostriiium rfringens g POATE TU ASOCIAT CU sumaron 


^, Mobil în mediul natural 
B, Rar sporulat în mediul natural 
9, Capsulat în mediul natural 
D, Toxiinfectii alimentare 
iE ΑΡΑ. δοο Αμ | „vea pp. „346-348. 


E 
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ISTORICUL UNUI CAZ - Intrebürile 659-66 


„adenită cervicală și o falsă membrană cenugie acoperină pere- 


659. 


U 11 de 3 ani oeste internat în spital ou Miorextie stare 
ei alterată gi febră. La examenul elinic se constată: 


tele posterior al faringelui gi una din amigăalele evident 
inflamste. Încercarea de a det8ga ou tamponul falsa membrană 
a determinat sîngerare, Mama declară οὔ băiatul are făcute 
toate vaccinările 18 oare a fost prograsāt, 2 

DIA GNOSTICUL PRE ZUMPTIV. ESTE: νειν, 

A, Difterie | THO 


. B. Angină Vincent 


0, Anginá Paid 


D. Oricare de mai sus amd 


E. Nici una de mai sus: xr vesi- ps. ET 


66ο. 


T Inocularea intradermiek eu. 


661. 


FRE SUPUNiND CA. ARE DIPERI , TRATAMENTUL m nam PEG BUIE 
: S4 INCLUD 


Anatoxină difterioš - 


e 
a Antitoxináí difteriol: 
D. 


Moxină Sohick inaotivaţă ternis - SOM ο REEL 
Badijonarea falsei membrane eu albastru. de metilen- 


ο... p. 331 


PRESUPUNTND GĂ-.DIB. FXSUDATUL FARINGIAN S-A IZOLAT ia BACIL 
CORINE FORM CARE FERMENTEAZÁ GLICOGENUL.SI MALTOZA: ην, 


“Αν. -ὈῬἱβρηοβύ!ου] de difterie este confirmat - 


662, 
-INCUBATIE AERO 


>. ABSENȚA SAU. VALORI SEMNIFICATIV SCĂZUTE ME: 


Mongi 


. Este confirmat numai dacă testul Schick. este: pozitie 
;.Bste confirmat numai dacă testul Schick este. negativ 
. Este confirmat numai dacă testul Eleck este pozitiv. 
E. Este confirmat humai dacă testul Bleck este: nesatiy: 
ΠΙΟΣ Ppe -335-337 . 


PRE SU PUN ÎND că pns: E XSUDATUL: 'PARINGIAN , “DUPĂ -24 ORE DEO 

S-AU IZOLAT: „PRE DOMINANT ȘI E CANTITATE. 
MARE COLONII MICI BETA-HEMOLITICE: :.. 
ΑΔ, Diagnosticul de difterie este confirmat τ 
B. Este necegará administrarea de. peniotlink α΄ Pi | 
C. Nu este necesară administrarea de penioilink | α΄ pentru că 
1 Boa eăministrat. deja anatoxină âifterică . 
D, Nu este necesară administrarea. de. penieilink. c pentru cá 
= diagnosticul de difterie a fost infirmat 


Nu este necesară administrarea de penicilină G pentru cá 


„ pacientul are o anginë virală (oultura pe placa cu agar-. 
sînge reflectá miorobiocenoza aerobá normală a oro- 
„:faringelui - Aeon Ds. Vezi pp. 336, 279, 97 


PRE SUPUNÍND CĂ ACEST PACIENT ARE INTRADÉRMOREAQCTIA. SCHICK 
POZITIVA , EIECTROFOREZA SERULUI CEL MAI PROBABIL VA INDICA 


i Αν Al?a-l globulinelor - 


B; Alfa-2 globulinelor .- 


EH Beta globulinelor | 


"Gama globulinelor 


. Nici une de mai sus > „Nezi pp. 337-338, 169. 
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ISTORICUL UNUI CAZ - Intrebárile 664-668. 


Un nou născut face în zilele următoare demiri àin 
maternitate (coa lo zile după naştere) o oonjunctivitě | | 
foliculară, αι. 


664, CBA MAI 1 PROBABILĂ CAUZĂ A ACESTEI ÎMBOLRAVIRI ESTE: | ο 


Scanned with ΟΚΕΝ Scanner 


vezi pe 403 


665, PRE SUPUNÎND CĂ PS FROTIUL DIN RACIATUL CONJUNCTIVAL SR 
OBSERVAU INCLUZII INTRACELUIARE DENSE, CARE DEPLASAU NUCIBSUL 
SPRB PERIFERIA CELUIEI, ANTIBIOTICUL 081 MAI INDICAT PENTRU 
"TRATAREA ACESTUI COPIL AR FI FOST: , 
B, O tertaciolină .. - - | | c | 1 
C, Britromicina . Men 

' D. Kananioina 


| E, Nioi unul de mai sus vezi p. 404 | 
«666. OONSIDERÍND RĂSPUNSUL CORBOT LA INTREBAREA nr. 664, ACEASCĂ 
ο INFECTIE: a 


A. Este o infeotie de spital 

B. S-a transmis 64 le mană 

C, Sursa de infecţie trebuie neutralizatk Ze du a risa: ο 
izbuonire epidemică în maternitate 

D, Toate de mai sus 

E, Nioi una de mai sus vezi p. 404 


667, PRESUPUNÎND CĂ ÎN ZIIEIE URMĂTOARE COPILUL A PREZENTAT ȘI 
SEMNEIE UNEI PNEUMONII INTERSTIȚIAIE, CEL MAI PROBABIL . 
AGENT ETIOLOGIC AL ÍMBOLNAVIRII BSTS: | 
S 


. vezi pp. , 403-404 


668. ACEASTĂ INFS ΟΥΤΕ HE IE PRE VERITA DACĂ: . Pa i 
A. Copilului i se instila treconjunctival la 
soluţie 1% de nitrat de argint naștere 
B. Mamei i se administra intrapartum ampioilină | 
C, Mamei 1 se administra eritromioiná ou.2 săptămîni. τ ? 
p, tatăl ar fi foot tratat urmă 
D, Tatăl ar ost trata coreot ou 4 luni 
a avut o uretritá postgonooosieÁ - An, , oînd 
. E.. Nici una de mai sus . . vezi p, 404. 


BÁSPUNDETI CÎT MAI CONCIS ȘI PRECIS: 


669, 


6το. 


- 645 - 


REACTIA DE ,COAGLUTINARE" ESTE FOLOSITĂ PENTRU | 
| ȘI ARE URMĂTORUL PRINCIPIU: 


ci CR RE EP RP i Ic 
“IZOLAREA S,aureus ÎN CANTITĂȚI MAI MARI DE 10^UFC/g ALIMSNT, 
ALĂTURI DE“ PREZENȚA SA IN ΡΗΟΒΕΙΒ DE VOMÁ SI MATERII FECAIE' 
IMPLICĂ ACEASTĂ BACTERIE ÍNTR-O INTOXICAȚIE ALIMENTARĂ. 


ADEVĂRAT? FALS? 
 RXPLICATi. __ 


en. 


= EXPLICATII. 


: . i l - ————HÓ——— Ha ———— P Ó——— ——— να pa 
612. DEPISTAREA S, aureus ÎN PROBE DE PUROI DE LA BOLNAVI, ÎN PRO- 


„A.B XPLIGAȚI, 


TESUTURIIS FIIND NORMAL STERIIE , SIMPLA DEPISTARE A S,aureus 
(CA ȘI A ΡΕ poe pyo nes) ÎNTR-O PLAGÁ SEMNIF 
INFE ΟΡΙΑ CBASTA BACTERIE. 5XACT? INE XACT? 


πε DE ΙΑ PERSONALUL MEDICAL (TAMPON NASAL etc.) ŞI ÎN PROBE 
DE MEDIU PUNE DIAGNOSTICUL DE IZEUCNIRE EPIDEMICĂ INTRASPI - 
“ MALIORASCĂ .. E XACT? INE XACT?. tud 


673, SÍNGEIE FIIND NORMAL STERIL, Sta hylocoocus epidermidis IZO- 
S73. SAM N HEMOCULTURÀ CAPATÁ SEMNIFICATIE CLINICA. EXACT? 
` ALINB XACT? B XPLICAȚI, | | | 


674. DIFERENTIATI COMPLICATIIIE: INFECȚIILOR -STRE PTOCOCICE DUPĂ 


MECANISMUL DE PRODUCERE; a, 


615. PREZENȚA STREPTOCOCILOR ÎN E XSUDATUL FARINGIAN AL UNUI PACI- 


ENT OU ANGINA SEMNIFICÀ ETIOLOGIA STRE PPOCOCICĂ A ACESTSIA. 


~ EXACT? INEXACT? ... - 


ere. 
. .. STREPTOCOCICÀ ESTE DE 


EXPLICATI. . | în en | | | 


"IN ZONEIE TEMPERATE TITRUL ASLO SEMNIFICATIV PENTRU INFECȚIA 


SI SE CONSTATĂ NUMAI IA oca 
DIN CEI CARE AU SUFERIT INFECȚIA CU Streptoooocus 


671. 
678, 


 ANTIBIOTICUL DE EIECTIE PENTRU TERAPIA INFECTIILOR CU 
S pyogenes ESTE PENICILINA G, ADEVĂRAT? FALS? τν 
ΕΣΡ; - | | 


ο ο N N MM E 


i PI P 
DE EIECTIE PENTRU TERAPIA INFECȚIILOR CU, 
ο ο... TEN ILOR SENSIBILIZAȚI LA PENICILINA ESTE 


| AIB PAC 
S,pyogenes “CU PRECAUTIA T 


Scanned with OKEN Scanner 


455. 
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679. ASUPRA ERTEROCOCILOR AOTIUNEA PRNIOILINEI E STE 
DE ACEEA IN TRATAMENTUL ENDOCARDITE LOR SUB CUPS TETEERTNEMI— 


DE ENTEROCOCI SE RECURGE LA 
CARE ARE ACȚIUNE . 


68ο. LA PACIENTII CU VALVULOPATII CARDIACE TREBUIE PREVEN ITÁ 


ACEASTA SE POATE FACE CU AJUTORUL UNUI AUTOVAO- 
TRE PTOCOCILOR VIRIDANS DIN CAVITATBA OROFARINGIA = 


M 


ADEVĂRAT? FALS? 
EXPLICATI, COMENTAŢI, 


681. PENTRU DIAGNOSTICUL BTIOLOGIC AL BNDOCARDITEI SUBACUTE SE 
EFECTUEA ZĂ 


A DIPTOGOCTIOR TANCEOLATI GRAM- POZITIV BVENTUAL | 


nan 


682 


RE, EXACT? INE XACT? 


BXPLICATI, a. A "i Dt. reip a du qe ai pe 


683, U DIAGNOSTIOUL PNE UMONIE I PREUMOCOCIOR E rama 
dro PRE ps PATOLOGICE 


684, MENINGOCOCII POT. DETERMINA ȘI. INFEOTII | AIE CĂILOR HESPIRATO- 
:RII INFERIOARE SAU INFSCTII GBNITAIR, ADEVÁRAT? FAIS? .. 


685, DESI EXAMENUL FROTIULUI DIN : PUROIUL URETRAL ESTE'CONCLUDENT . 


PENTRU DIAGNOSTICUL DE GONOREE ACUTĂ, SI DIAGNOSTICUL ACES- | 


BI FORME A INFECȚIEI GONOCOCICE- TREBUIE FINALIZAT PRIN . 
— IZOLARBA BI IDENTIFICAREA GONOCOCULUI, ADEVĂRAT? MAS? - 
JUSTIFICATI, ^ — 


686, PROPORTIA BARBA ILOR SI A FEMEILOR CA. SURSE: DE ΤΙ t 


. GONOREE ESTE APROXIMA IV EGI, ADEVÄRAT?. FALS? 
JUSTIPICAȚI,  - IUE HN 
687. Egoheriohia ocoli ESTE BACTERIA CEL MAI FRACVENT muzuzcază în 
B TIOASÁ MODER „ADEVĂRAT? FAIS?. 
omite 


cea, 8 m I ENOTIPURIIB DIAREIGENE DE T-— BI σπα PENTRU . 


"ng FACTORII DE ΟΣΕ. δ... 


CA PSU JE FROTIUL DIN SPUTĂ GEREAZÀ PUTERNIC ETIOLOGIA.. 
botok A UNEI INFECTII A CĂILOR RESPIRATORII INFERIOÀ- | D: 


Scanned with OKEN Scanner 
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b. 
69, 
::692, 


Run EXPLICATI, | is 


| si $ σα 
693. 

1 0ÂMp MICROSCOPIC, MAI RARI BACILI GRAM-POZITIV SI RARE IEVURI. 
ACEASTĂ PACIENTĂ "ARE 0 INFECȚIE URINARĂ CU, UN BĂCIL GRAM- E το 


-EXPLICAȚII 


- 647 - 


PENTRU ADULTI. A T? FALS? 


689, ANTIGEBUL K1 AL bed ESTE UN FACTOR DE VIRUIENȚĂ NUMAI A 


INTERVALUL DE, TIMP NECESAR PENTRU IZOLAREA 51 IDENTIFICAREA : 
SALMONE IE LOR ÎN COPROCULTURA VARIAZA INTRE | SI ΟΠΕ, 
JUSTIFICATI. a; κ: 


-Cs 


CEA MAI PA TOGENĂ SHIGSLĂ E STE 


NUMITĂ COMUN πιεις κο 


E soherichia coli IZOLATĂ DIN SCAUNUL DIAREIC CAPĂTĂ SEMNIFI- ` 
I CÎND E STE PRE DOMINANTĂ E ÎN CANTITATE . EC 


MARE, ADEVĂRAT? FALS? ge eră Pur 


TA O PACIENTÀ , PE FROTIUL. GRAM DINTR-O “PROBA DE URINĂ DIN JET : 


MIJLOCIU APAR'2 “BACILI GRAM-NEGATIV ȘI UN IEUCOCIT ÎN NEDIE/. 


|^ NEGATIV. CORE CT? INCORECT? 


ος „E XPLICAȚI, 


„695, 


E 
Κε - PIOCIANIC IN 137307 ΤΕ SPITAL 


698. 


„699, 


0b. annn 


, BRUMERATI PRE IE VATE IE E XAMINATS PENTRU. DTA GHOST LOUL BACTERIO- P. 


LOGIC AL PESTEI. 


MENȚIONAȚI 2 PARTICULARITĂȚI AIE EXAMENULUI BACTERIOLOGIC mc 


ESTÄ. MOTIVATI-IE ȘI PRECIZATI CUM SE ACPIONEAZĂ , 
ε. 


NUMIȚI 3 CARACTERE DE CULTURĂ CARE SINT CEL ΜΑΙ FRECVENT 
S SEAS DE BACILUL” PIOCIANIC HW PERMIT IDENTIFICAREA LUI 
RAPID. 


NUMIȚI MOTIVEIE CARE EXPLICĂ IMPLICAREA IARGĂ A BACILULUI 


ENUMSRATI 5 FACTORI DE PATOGENITATE AI BACILULUI PIOCIANIC 
(NU Oria FACTORII IMPLICATI ÎN TERAPIA SI PROFILAXIA 
SPSCIFIC 


Ca M ————Tu0 Tm i . 
ENUMERATI CELE 3 CONDIȚII DE CARS DEPINDE EVOIUTIA PRIMOIN- ^ 
FECTIEI TUBERCULOASE: &. | ----------------------------᾽᾽ 


δ». -..οωυωυ — > 


A INFECTIILOR DETERMINATE): | i 
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Ίου. JUSTIFICATI' DE CE în CONDITIIIR în CARE ooa. 85% DIN PRIMOIE- 
.. ,FECTIIIE. PIDE E, În EVOLUBAZA INAPARENT ȘI INDUC IMUNITATS , 
IAR CTIA TUBERCULOASĂ LATENTĂ NATURALĂ ESTE MAI PERSIS-. 
TENTĂ DECIT CEA INDUSĂ PRIN VACCINUL BCG, ESTE INDICATA | 
VACCINAREA GENERALĂ ANTI TUBE RCULOA SĂ , 
8... 


δ». 


ν 


* * ν 


' 101, IMPORTANȚA E XAMERULUI MICROSCOPIC DIREOT ÎN DIAGNOSTICUL 
UG TUBE RCULOZEI DROURGS DIN MAREA SA SENSIBILITATE. ADEVĂRAT? | 


- FALS? 
E XPLICAȚI. 


702, PRECIZATI is CE CONDIȚII CAPÁTÁ SEMNIFICAȚIE CLINICĂ MICOBAC- 


. TERIIIS ATIPICE PISIS: IN. FESIRVATE PATOLOGICE., 


163. PRE CIZAȚI CUM SE. DIFRHEETIAZÁ DM în 1ABORATOR BACILUL 
TE PREI DE BACILII TURBERCULOZEI.. 


Tot. ENUMERATI 4 CARACTERE. DEFINITORII AIE - RLIUNILOR SIFILISULUI. 


Re a, = - =r be - 


705. ENUMERA ŢI . 4 CARACTERE DEFINITORII AIE IRZIUNILOR SIFILISULUI l 


SECUNDAR , Bei » 


Be 


106. ENUMERATI. 4. CARACTERE" TEFINITORIT AIE - IBZIUNILOR SIFILISULUI E 
. . TERTIAR, ao. . ο. b. iL ys 


D 0, ————— ——————— 
707. | AEN CERTITUDINEA. T YINDSOÁRII MICROBIOLOGICE A SIFILISULUI 


„NUMAI CIND PACIENTUL p „UN NOU SANCRU SIPFILITIC, ADEVARAT? 4 


FALS? — 

BXPLICAȚI ȘI COMBNTAȚI is În RAPORT- cu NECESTTAȚTIE: PRACTICII 
"MEDICAIE, FL e 

e DUPĂ ŠTADIUL al zie V gini) MEC ο). ab T. 


«οφ 


ÁNTITEE Ῥοπεμτολ. ESTE 


IN RAPORT CU 
“TAR ANTICORPI 


| EE VINDECAREA MICROBIOLOGICÁ ii — Hm 


DE CRITERII __ LIN Im PRECIERRA σος» | 


S nir MICROBIOLOGIGE : 14): 


i 798. ÎN SERODIAGNOSTICUL SIFILISULUI ANTICORPII ANTIPROTE ICI τε. | 
ad GRUP SE DEPISTEAZÁ PRIN JUSTIFICATI ASO- 


rs <o GTBREA ACESTEI ἘΕΛΟΤΤΙ LITESINTE CU UXEDIOLIPTI, a. 


E Menem INDICATIIIE - TESTS LOR ANTITRE PONENICE SPS CIFICE is | 
Ex a SERODIAGSOSTICUL SIFILISULUI, a REN — 


io 


Cg 
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RĂSPUNSURI IA INTREBARIIR „PENTRU AUTOYERIPICA 
PARTEA I-a Ó 
1. D 31. A 61. B- 91. E 121, A 
e. B.: 32. B 62. C 92. L 199. A 
2. A 33. A 63. -D 93. H 123. D 
4. B 34. B „64, B 94. J 124. D 
| .E ..36. A 66. F 96. K 126, D 
T. B. 31. 0 ο 61]. Α . 91. A 127, B-2 
B. B. 38. A ο ο 68. H n '98, P 128. B-3 
9, D 39. Á 69, B ES 99. G 129. B-2 
$ lo. C 4ο. B To. C. loo. C 130, A-2 
3 ll. κ 4l. A T1. D. lol. B 131. A 
19. B 42, À 72. -G> 102, A 132. F 
13, 0 43, A 73. P 1 103, B 133. C 
14. E 44. À 74.B | 104. D 134. B 
15. À -- 45. B T9. G 105. A 135. A 
16. 6 46. A 76. C . 106. D 136. C 
18. E 48, D 78. I . 108. A 138. B 
20. B 50. C 80. D 11ο. B 140, F 
21. D 51. B Bl. D 111. B 141. 0 
22. A . B 82. E 112, A 142. Α 
23. D 53. C 83. H 113, C 143. A 
26, D 56, C 86, Σ 116. A . 146. E 
27. C 51. C 87. A 117. E 147. C 
28. Α΄ A ορια 118. E 148. D 
29. B, 59, A ., B9. D 119. A 149. B 
3ο. A, 60. A 90. Β΄ 120. A 150. A- 
159. 0 


153. a, forma; b. structura; τα, nutriția; d. metabolismul; : 
e. creșterea; f. reproducerea; g. identificarea; h., relații- 
le ou mediul ο. à 

i 154. a, favorabile; b, nocive; ο. controlul acestora 

y 155, a. un mediu pentru cultivarea bacteriilor; b. metode simple 

de sterilizare; o, conceptul asepsiei 


156, vezi p. 6 | 


. doglioanul; protoplastul; rigidă; rezistenţă; forma 
Ti MEN ου. osmotică; explozia 


. protoplsstului; hipotone -` | 
158. vezi fig. 2-2. * 


159, 
160. 


161. 
162, 

:163. 
364. 
165. 
166. 


τος rotirea antiorară-a cromosomului peste situsul membranam E 
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vezi fig, 2-4 | 


lipiâul A; membrana "tesis miezul polizanâriăie; R; unitai il 


oligozidice repetate; 0 


antifagocitare; stabilitatea; înoăroaturii puternie eleotro- 
negative; hídrofiliei Ἢ 


rotaţiile asinorone în sens orar; de rostogolire; ΤΝ | 


îndepartarea; concentraţia mare a repelentului. 


Segment al moleculei de ADE care «odifiok sintesa E EN 
polipeptid distinot. . . . | us 


Suma genelor unui organism. 


Suma caracterelor observabile, — ga anut organism, polo 


duse de genotip $n interacţiune cu mediul ambiant. 
a, ruperea unei catene ADN- 18 nivelul. originii repliokriii 


b. atagarea capătului 5! al catenei rupte la un nou: situs ΕΣ 


“membranar; .. 


de atagare pînă Ja semnalul. specific de terminare a 


ud; -sinteza alani oF Boi în: eursul acestei: rotații; 


A e, oregterea membranei între situsurile de. “ΗΕ ou à sogre- 


167, 


168, 


garea moleculelor. fiice de ADN; 


.f. diviziunea 09111964 ou echipartiţie. cópiilor de: aromoson; . 


a. 305; b. ooăonului de iniţiere, fMet-tARN; o. codon, accep- 
tor, identificarea eodonilor, peptidie, $longeres, legăturii 


_„ peptidice; d, un eodon non sens 


Fals. Genele constitutive sînt exprimate fenotipis eontinuu, 


^" dar exprimarea fenotipică a genelor care ο une 15 ene 


..-.zime este reglată de condiţiile de mediu, 


169. 


sinteza noii oatene ADR; metilarea ei; a, olivează catene . 


ADN de o parte gi de alta a erorii; b. exoizează situsul 


“erorii; c. ADN polimerazá, resintetizeazá segmentul αλα) 


imn. 


d. ADN-ligazá, reface continuitatea catenei reparate. 


8. care asigură ΙΝ replioativă; - b. care codifică ΄ , 
“structuri implicate în be iat 6. care codifică strusturi 
"gi. funcții somatice - 


Adevărat. Necesitatea stării de competenti a bacteriei recep- 


tor si a protestiei faţă de : nuelease a fragmente lor de ADN 


A liber limitează fenomenul. 


17. 


&, Un vector adeovat şi molecula de ADN stríin se supun ao- 
țiunii aceleeaşi endonuelease de restricție. 


 .b, Fragmentele rezultate se amestecă gi snb acţiunea unei. 


ADB-ligaze se leagă covalent după giu ED AATAS lor. 


E 6. Cu amestecul ADN se transformă o tulpină de E 42011 K12. 
su ΜΛ sînt supuşi unei presiuni selective adec- 


173. 


străin elonat, 


vate pentru a- 15018 pe cei care exprimă determinantul : 


M IPM utila gi multiplicarea baateriilor într-un mediu de ten 


“be Soluţie care oferă autetenţii si sonditii fisico-ehimióe. 


` _ necesare 6regterii gi multipl 
MET ΟΝ Totalitatea bacteriilor rezultate prin multiplicare 


oării bacteriilor. 


P Hu într-un aein àe 'enituri, 


{1 
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176, Substanțe care traversează membrana c 


o4. uiturÉ formată din acelaşi fel de. niéroorganisme, 
T4... depistarea sau izolarea din pre duse patologise; Ὁ, identi- 


fioarea; c. stabilirea semnificației lor în 
pasient; d, testarea Benpibilitiiii la ἔπ. 


EN 175. Moåalitatea prin care un organism asimil | 
^. substanţele neceeire $e sabo smului . Pasi iba ias 
itoplasmioÁ şi sînt an- ο 
trenate în reacţiile metabolice care asi á 
multiplicarea + rganismului. i d didi e 
177. a. o sursă de energie - de la energia radianţă la cea obtinu- 
. tă prin oxidarea unui substrat ohimio anorganic sau rit rin | 


b. o sursă de C - de 18 CO, 18 sompugi organici; 
N - de la azót anorganie la eompugi organici; 


à. surse de S şi P - de 1& compuşi arorganioi la οοπρυθ1. 


organici;  ... “ος. y 
Rt, Cat, Mg^*, Fe** - sompusi anorganici; : 
f. surse de olígoelemente - compugi anorganici prezenţi ca 


impurități în ingredientele mediului de cultură; 
2 de la independenţa la dependenţa de 
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178. a. 'transeripţia precoce; b. traducerea gi sinteza proteine- 
"dos fagise precooé (proteine de membrană, nucleaze, enzime: 
. implicate în replícare& ADN fagic); c. replicarea DN fagis; 
à. transeriptis tarâivă; e. traducerea gi sinteza proteine- 
-Jor fsgice tardive (proteine struoturale, proteine implicate 
< n morfogenezá, enzime muralitice); f.. asamblarea fagului; . 

"Ba $neorpor&re& ADN fagis şi maturarea fagului; h. elibera- 
{νε ra ΡΕ ώς, i ἀκ AD i ur 
su. I9. ο. .Jizotíipis& - fagi virulenti; vectori de ADN recombinant 
ως | - fagi temperaţi ai E.coli; o. detectarea 
| .ingineris genetică ag mper&t ας perati 1 


^, wubstentelor cancerigene şi mutagene — 
s c: ivy 191. Bo ^ 2214.0. 221. C 5 
| o p 7 71298;:4. 407 215; k | 232. E | p αν 
τας 00:2 0119896 À 00 ος 216. 0. E LN. 251. Bo 
18.5... «300, ^. Ze $c 2 a 252. F^ 
ρα D ο 901. Α΄ 218. D 22.8. 253, D 
: lasl0 o. 2024 219. A. P 254. 8. 
396. D... 203. B. 220.5 .. IO 255. 0 - 
Mer ο οι Belo ο 
107, ο ο 205: A 202, B .......:239 κ. 251. C` 
> 1884 Ai popi 05 229, 0 7,77 δι 5 258, P 
189,9; ^ 0 ο]. ο. 224, E CHE ER 259. B — 
. -190% C ` 208, B : 225. B 245. B - 26ο. D 
ΠΗ ο... 226. Ὁ 242: D-3 261. D - 
1192 Ὁ. αι 227. d 245: Gel 262. P .— 
193, - e P, 211. A 228, 1 6. É-2 2623. Y. 
! das: ο σε. Tue CE ΔΑ oor Ree D. 
S ox s : ΧΕ 4 2 O e CERE à e | l - 
196,4 .. ded ^ normalk; esologisi ansamblul mioroorg&ni? z 
265, flora misrobish | ΑΜ ο ο 
d lonizeszá apei, ee reta erp Hi 


, melori 60 


266, 


267, 


268, 


269. 
270, 
: 271. 


. 272. 
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Adevărat, Variația capacităţilor patogene ale midrobilor '' o 


a capacităţilor antimiorobiene ale gazdei pot modifica un e- 
ehilibru anterior stabilit între microb gi gazâa sa sau îl . 
pot restabili. 2n 


Adevărat, In oonditii date de găzduire, relaţiile ecologice 


dintre mioroorganismele rezidente şi dintre acestea gi mioro- 
organismele flotante (noii oontaminanti) asigură stabilita- - 
tea relativă a miorobiooenozelor respective. ΠΑ 


Adevărat. a. Mierobiota indigenă contaminează prelevâtele 


patologice de pe suprafeţele sau din unele cavităţi ale or- EE 


ganismului, 


b. Cînd simbionti sau comensali ai miorobiotei indigene. treo 
-la relaţia de parazitism numărul lor cregte peste limitele ` 


normale într-un anumit prelevat sau apar tulpini ου factori . 
de patogenitate. absenţi la tulpinile rezidente, . aere 


a. bacterii anaerobe nesporulate; b, E,eoli; ο, alte-entero- ΄ 
bacteriacee comensale, enteronoei, stafílocooci; d. clostridli 


Adevărat. Conjunotiva are raporturi anatomice cu aceste zone, 


üer este continuu spălată de secreția lacrimală. . 


Adevărat. Lipseso orevasele gingivale, prinoipalul sediu a- - 


natonic al bacteriilor anaerobe. - m NP MC TE E. 
Fals. Dezvoltarea acestor specii este favorizată de cantita- 
tea mare a glioogenului $n epiteliul vaginal, status care 


| oaracterizează maturitatea sexuală gi nu perioada post- - 
.^menop&uzá, ΕΕ -i | sg cran 


273. 


275. 


276.: 


277. 
278, 


959. 


„280, 


(281. 


åescuamarea celulelor superfioiale cu încăroătura lor misro- l 


biană; a. tegumentului; b. cavității bucale; c. faringelui; | 


à. esofagului; e, vaginului . -— 


Fals. Particulele miei sînt vele oare depăşesc filtrul aero- . 
dinamio gi, evitíind transportul mucoeiliar, pătrună pînă în 


alveole, 


2, tusea; b, strănutul . - 


a. continuitatea epiteliului; b, descuamarea epitelială;: - 
c. pH acid; d. bariera ecologică m E 


a, continuitatea epiteliului; b. spălarea mecanică 


a, numărul mare 81 celulelor componente; be dispersia lor 


dinamică; c, receptorii pentru C3b gi Fc 


a. fuziunea pseudopodelor; Ὁ, contracția miorofilamentelor 


“de aotomiozină; ο, formarea fagosomului; d. degranularea 


guntul hexozomonofosfat; fosfolipidelor; membranei oitoplas- 


. mice; a, NADP; b. glutationul; ο. generare a superoxidului; 


à, detoxifiere a Βρ0ρ. difuzat din fagosom $n citoplasmă 
8, C38 gi 058 prin vasodilstatie; Ἢ 


Ὁ. C3a gi 058 prin permeabilizares capilară gi exsudarea 


^. plasmei; C5b67 prin chemotaxie; 


.. 9. C5a direct prin stimularea metábolismului oxidativ al 


282. 


„PMB; C3b indirect prin opsonizarea necesară ingestiei, 
“oare deolangează explozia respiratorie a fagocitului 


Fels. Este rezistenţa indivizilor unei specii la infeotia ou | 
“anumiţi microbi patogeni pentru indivizii altor speeii. Are . 


„i Ma:bază, ea un caracter de specie, absenţa receptorilor pen- 


(95 


m 


Scanned with OKEN Scanner 


= 655 - 


^. tru liíganzii unor anumiţi microbi sau/gi condiții improprii . 


287, 


: pentru dezvoltarea acestor microbi, . : 
Adevărat, Experiența antigenioá este individuală, iar reacti- 


ile antigen-anticorp, care stau la baza acestei rezistenţe, 
sînt specifice, pF 


DIM; DL5o 


s, penetra; b. persists; ο. se multiplica; ἃ, leza structuri. 


şi funcții ale organismului gazdă | 


Adevărat, Structurile de patogenitate sînt supuse variaţiei 
genetice. In organismul gazdei sensibile au avantaje selecti- 
ve variantele mai virulente, Pe medii de cultură artificiale - 
(seu gazâe nenaturale) pot avea avantaje selective variante 
mai puţin virulente sau.avirulente, ΄ ^ . 2 T 


Fals. Lactoferina este ohelatorul de fier din lizosomii leù- - 
cocitelor PMN gi umori. Din echipamentul de patogenitate al 


„bacteriilor patogene fac parte chelatori de fier mai avizi 


586, 


289, 


decît lactoferina. 


Adevărat, Exotoxinele au receptori de membrană sau ținte mo-- 


leculare determinate. Ὃ 


Adevărat, Infeoţia mixtă este rezultatul Sinergismului între 


âouă sau mai multe microorganisme care, cînd acţionează sin- . 
gure, nu pot determina boală. Dispariția unuia din asociaţi 


„9 poate atrage gi pe a celorlalţi, fie pentru că $1 privează - 


290, 


291, 


 mitere, deci infecţii exogene, 


de factori de cregtere, fie de efecte protectoare etc. 


Fals. a, Infecția endogenă este cauzată de tulpini ale micro- 
biotei indigene la gazde ου apărarea antiinfecţioasă compro- . 


d.. Bolile contagioase sînt boli ou înalt potenţial de trans-. 
8. eliminarea microbului patogen din sursă; b, contaminarea 
unor elemente de mediu, care devin astfel căi de transmitere 


, 8 infecției; ο, pătrunderea microbului patogen în gazda το -. 


292, 


| 293. 


“septivă ᾿ 


&. exsudațul leziunilor cutanate; b, picături Pflügge şi spu- 
ta; ο, materii fecale; à, urina; e, sîngele; 5. laptele 


B, ser; b. alimente; c. apă; d. sol; e. mini; f. obiecte uzu- 


-8)6; g. instrumente medicale gi chirurgicale; i. insecte 


(vectori mesanici); j. insecte hematofage (vectori biologici} 


294. 


| 295. 


8, placenta; b. tractusul respirator; c. tractusul digestiv; 
d, tegumentele gi mucoasele $n contact direct ou mediul 
extern,  — SR TEE IE 
generalizată; a, masive, sontinui, recurente, focar de infec- 
ție (septicemic); b, sînge, bacteriilor, toxinelor, produse- 


. lor de dezintegrare celulară, metastatice septice; c. sindro- 


. mul septicemio 


296, 


„237. 


limitate în timp; bacteriilor; focar àe infecție; suprafața 
unei mucoase lezate; tranzitorie; singe; frison gi febră; 
lipsită de expresie elinich xs 


Adevărat. Pacientul poate rămîne perioade variate de timp 


purtător sănătos al miorobului oare a determinat infecția 


. gau infecția poate evolua latent. 
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ur a 


298. a. incubație; b. debut; c. stare; d, terminală y 


299, Inexact. 0 mii cu debutul în spital nu este în mod nece- 
sar contractată în spital. Poste fi un pacient internat în 
cursul incubaţiei unei infecţii contractată în ocolectivitatea 
generală. O infecţie contractată în spital poate debuta gi 
după externare, 


300. Adevărat. Pentru că aceste bacterii: i αι, 
a, 8υ densitate mare în fondul microbian de spital; e 
b. pot dobînâi multirezistentá la antibiotice gi antiseptice; 
ο. supraviețuiesc sau se gi multiplică în mediul extern 
pástríndu-si virulenta; 
d. a capacitate mare de colonizare a suprafeţelor organismu- 
ui; 
e. au suficient potential patogen pentru a iniția infecții 
la gazde ou apărarea antiinfectioasá compromisă prin afet- 
iunea de fond sau tehnici agresive de investigaţie gi 
terapie proprii spitalului modern. pt 


PARTEA a IV-a 
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D 317. B A 349. Β 365. 6 4 
B 319. D 335. A 351. B 367. D 
B 321. E . 331. B 353. A 369. A 
D 322. A 338. B 354. B - 31ο. B 
E 323. B „359. B 355. C ΤΙ. B 
B 324, A 340, Α 356. G 372. A 
C 325. C 341. B 357. F 373. A 
D 326. B 342. A 358, A 374. B 
ο 328. A 344. A 36ο, C 376. F 
C 329. C 345. B . 361, B 377. B 
D 33o. B . 346. B 362. D 378. A 
ς 331. A 341. à 363. A 319. B 
B 332. A 348. A 364. C 380. C | 


382. inversBproportionalá | 
383, a, să aibă toxisitate selectivă; b. să aibă spectru antimi- 
erobian suficient de larg; ο. să difuzeze $n focarul de in- 3 
fectie; ἃ, să persiste suficient în formă activă $n organism; 
e. să nu determine reacţii de sensibilizare; f. microbii să 
nu dezvolte rezistenţă faţă de el; g. să coste mai putia de- 
611 alte substanţe cu eficienţă terapeutică similar 


384, Efect -statie sau -o1ü în graă semnificativ mai mare asupra 
mieroorgsnismului agresor (microb, parazit eto) decît asupra 
celulelor gazdei agregate, 


385, o grupare beta-lactamică în nucleul activ al moleculei 


386, Adevărat. Inhibă reaoţiile de transpeptidare gi prin aceasta 
^" sinteza peptidoglicsnului; ri LIS ei inhibitorul enzimelor 
autolitice de perete, Rezultă explozia protoplastului. 


387. Adevărat, Tintele lor moleculare lipsese în celulele eucariote. 
388. a, b, €, d, f (particular pentru Streptococous pyogenes), & 
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389, Adevărat, Polimixinele distorsionează structura fosfolipidi- 
„că a membranelor biologice. Polienele se fixează pe steroli, 
Ambele tinte moleculare sînt prezente în membrana citoplas- 

, nácá a celulei eucariote. 


390. Fals, Bacteriile în stare ,dormantá" adăpostite în citoplas- . 
ma macrofagelor sînt insensibile la antibiotice, » 


391. a, existenţa unei variante rezistente; b. condiții care să Ἢ ο 
ofere avantaje selective acesteia (prezenţa antibioticului 
în mediu) | | 
392. Adevărat, Numai după această dată fondul de rezistenţă plas- 
 midicá în populaţiile de enterobacteriacee din colon s-a 
amplificat suficient pentru a beneficia de el, semnificativ, 
şi bacterii din aceeaşi genospecie, care nu sînt rezidente 
ale miorobiocenozei colonului. ` | l 


.393. Adevărat, Bacteriile rezistente la antibiotice, împovărate 
de sinteze suplimentare, au timpul de generaţie mai lung 
decît cele sensibile. | .. οι” 


394, Adevărat. Este rezultatul unor presiuni selective periodice 
„minime, frecvente în condiţiile poluării actuale cu antibi- 
otice a mediului. - 007 | ; 


395. a. spectrul etiologic al sindromului clinic; 
b. spectrul de sensibilitate actuală la antibiotice a speci- 
ei(lor) cel mai probabil infectantă; Ὃ | 
c. care dintre antibioticele eventual active se concentrează 
satisfăcător în focarul de infecţie; 
d. că trebuie prelevate probe adeovate de produse patologice 


înaintea administrării tratamentului antimicrobian 


396. a, spectrul actual de sensibilitate 18 antibiotice al speci- 
ilor din categoria microscopică a microbului; 
b. care dintre aceste antibiotice eventual utile se concen-. 
trează satisfăcător $n focarul de infecţie CE 


| 397. Adevărat, a, efecte toxice; b. sensibilizări; c. fenomene de 
disbiozá; d. mascarea unei infecţii; e, selecţia de tulpini 
rezistente "DEC j 


398. a, neutralizarea sursei de infecţie; b, neutralizarea căilor 
de transmitere; c, protecţia specifică a gazdei receptive 


399. Inexact, In acest caz, sursele de infecţie sînt multiple şi, 
fiină persoane aparent sănătoase, nu este raţională izolarea. 
Indicatá este diluarea lor şi, în conjunctură epidemicá, 
chimioprofilaxia coleotivá. - | 


400, vezi p. 247 
401, vezi pp. 247-248 | 
402, 8, pacienţii să nu devină sursă de infecţie; 
b. personalul de spital să nu fie sursă de infecţie; 


ο, pacienţii să nu se autoinfecteze; 
d. elementele mediului de spital să nu devină οὔ! de transmi- 


tere a infecţiei; 
ientii înalt receptivi la infecţie să fie spitalizaţi 


e. pac 

pre in condiţii de protecție speoialá 
. į. izolarea pacienților cu boli transmisibile; 11, diluarea 
di Ὃ ο ta fe) [neon ntis tehnico-sanitará | | 
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405. 


{ος 
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4. $n raport οὐ risoul de infeoţie în diferite secții: depis- 


tarea surselor periculoase de infeaţie în rînâul personalului 
4 redistribuirea în alte sectoare pînă la neutralizarea lor; . 


ii, portul coreot (de către personal) a echipamentului de 
protecţie (a pacienţilor): halat, bonetă, mască, mánugi eta. 


1, antiseptizarea preoperatorie a tegumentului; 11. utiliza- 
ue lagen operatorii; iii. utilizarea paensementului 
gter | 


4. lupta împotriva pulberilor; 41. sterilizarea aerului în 

sectoarele cu rise; 441. spălarea eoreotá a miinilor înainte 
şi după orise manevră cu rise de contaminare su miorobil pêa- 
4ogeni (a mîinii gi prin ee a pacienţilor); iv, sterilizarea 
sau âezinfeaţia instrumentelor, aparaturii gi obiestelor în ` 


raport eu riscul pentru transmiterea infecţiei; v, respeota- 


rea prineipiilor lucrului &eseptis in toate seotoarele gi ma- 


noperele eu riso de infecție. i8 pacienților şi personală) 


407. i. izolatorul de protecție presupune dotări şi o funaţiona- 


408. 


PARTE 


litate oare permit controlul striet a elementelor de mediu 
sare pot vehicula infectis; κ a tn E 
44. eort steril; pansament steril 


artificială; activă; a, vaosinatul să fie oapabil a elabora 
anticorpi; b. rezistenţa spe oifică se instalează după inter- 
valul necesar imuno- gi anticorpogenezei; o. este de durată 


Adevărat, a. sel mai frecvent asemenea boli sînt infecţii 
oare b. se pot agrava după atreasul vaceinal; c. Oo infeetie 
de fonà virală poate interfere infecția printr-un vaccin 
viral atenuat; d. infecția de fond poate fi anergizantă;  - 
e. sistemul imun nu rÉspunde satisfăcător 18 multipli sti- 
muli antigeniei eu acţiune eonoomitenth ` 


À a V-a DM a : | : 
41o. B 433. Do 456. Α 419. Ὁ | 502, C. 
411, D 434, A 451, B 480. À 503, C 
412. C . 435, B 458. A 481. C 504, À 
414, E 431. 0 - 460, À 483, À 506, C 
415. C 438, 8 461. B 484, C 507: B 
411. ^ 440, À. 463, C 486. B 509, D 
418; B — 441, B 464, A 481. C 510, D 
420, D 443, A 466. A 489. B 51ο, C 
421, B 444. i 7 467. A 49ο. D 513. A 
422, C 445, E 468. B 491. B 514. D : 
423, Ἑ 446, E 469. B 492. C 515. B 
424, B 447, C 41ο, A 493, B 516, D - 
425, C 448, C 471. À 494. C 517. 4 ^ 
426. À 449, A 472, B 495. D 518; F 
421. 5 450. D 413. A 496, C 519, E 
428. B 451, B 474. B 491, A 520, H 
429, C 452. À 415. A 498. C 521, Β΄ 
430, C 453. B 476, D 499, A 522. αὶ 
431. B 454. B ΑΤΊ. B 500, 0 523. B 
432. D 455. A 478. B 501, A 524. 6 
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532. A 561, A 590, B-3 619. C 648. B e| 
533. H 562. À 591. D-3 62ο, F 649. C 
534. I 563, E 592, E-1 621. F 650, D 
535. B 564; A 593, Β-3 622, € 651. B 
536; B 565, D 594. C-2 623. C 652. A 
538. F 567. C 596. D-2 625, C 654. B 
539. C 568, À 597. B-2 626, D 655. E 
540. A | 569, B . 598. 0-2 627. C 656. B- 
541. G 570, C 599, A-2 628. D 657, C 
542. A 571. C 600. B-2 629. B. 658, A 
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544. A 573. À 602, A=2 631. C 660. B. 
545, A 574; C 603. C-1 632. D 661. D 
546. C 7915, B 604. C-1 633. C. 662. B 
547. D 516. E 605, B-2 634. F- 663. D 
548, Α 517, B 606. A 635. A 664. B 
549. B 518. C 607. B. 636, B 665. C 
550. C 579, B 608, A 631. C- 666. E κ 
551. E 580, A - - 609. C. 638. B 667. E 
552. D 581, A . élo. B 639, C 668. C - 
553. B A582. Ἐν 611. B. 640, D E 


669. detecta a rapidă a unor antigene; o suspensie de S,aureùs 
a cărui proteină A a fixat nespecific un anumit anticorp 

IgG (prin fragmentul Fe) aglutinează speoific în prezenţa 

, antigenului corespondent e a did | 


670. Pale. S,aureus poate fi prezent în alimente, iar din fecale 
se izolează de la cca 50% din persoanele normale. Numsi can- 
tităţi 2100.000 UFC de S.aureus (enterotoxigen)/g aliment 
asigură cantităţile de toxiná minime pentru declanşarea 
sisdromului. ο ir 2 | 


671. Inexact.cPrezenta S,aureus în cantităţi «10?UFC/g ţesut sau 
< 10 UFC/tampon poate fi urmarea unei oontaminüri super- 
fíciale sau colonizări abortive, care nu evoluează $n mod 
necesar spre infecție, în timp ce S,pyogenes, bacterie înalt 
etogená, are semnificaţie clinică, inaiferent de cantitate 
ο al plăgii eu S,pyogenes evoluează practise întot- 
= deauna spre infecţie), - | 
672. Inexact, Pînă la 70% din personalul de spital este colonizat 
ου S aureus, Investigația trebuie completată cu lizotipia 
tulpinilor. Numai izolarea aceluiagi lizotip de la bolnavi, 
purtător(1) 64, eventual, din probe de mediu permite acest 
diagnostic. | _ 
i . Inexact, S,epidermidis, un accidental patogen gázduit în po- 
"de rii ΚΚ An poate contamine hemoculturile, Semnifica- 
tie clinică are în cazul reizolării sau izolării în centi- 
táti peste looo UFC/ml sînge la gazde cu leziuni care pre- 
dispun la asemenea infecţii. | 


674, 
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678. 
679. 
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— 681. 
682. 


Bb = 


a, prin extinderea infecţiei; b. prin sensibilizări 


Inexact. Pot fi streptococi comensali ai orof&ringelui. Tre- 
buie indicat în mod expres dacă sînt beta-hemolitici, de pre- 
ferat identificarea grupului antigenic. i 


»200 U/ml; 80% 


Adevărat. S.pyogenes şi-a păstrat nemodificatá marea sensibi- 
litate naturală la penicilină, | | 


eritromicina; de a efectua antibiograma tulpinii infectante 


baoteriostatică; asociaţia penicilină-streptomicină; 
bactericidü aL 


endocardita subacută. Fals. Un asemenea vaccin este inefi- 
cient atît asupra colonizării cavității orofaringiene cît gi 
a interceptárii bacteriemiei ου streptococi viridans, Trebu- 


ie eradicate infecțiile dentare, iar intervenţiile chirurgi- 


cale pe mucoasele normal colonizate sau pe orice focar de 
infecție trebuie făcute sub protecţia unui antibiotic care 
asigură nivele sanguine -cide. Ὃ.. 3 mE 


hemooulturi repetate S e e ru | 
Inexect. a. proba trebuie să aibă raportul celule inflamato- 


 rii/celule epiteliale: scuamoase 25; b, aceste bacterii tre- 


683. 


buie să fie asociate polimorfonuclearelor în cantităţi 210 


perechi/cîmp microscopic. l 


Bputí, sînge, exsudat pleural (cînd există); examenul froti- 


ului Gram (exoeptínd sîngele), cultivarea, imunoelectrofore- 
za contracurent pentru depistarea polizaharidului capsular, 
a. Focarul infeetios este intraalveolar; infecția este bas- 


teriemică gi, pe cale limfatică, se poate propaga 18 pleurá. 


b. Sputooultura nu izolează în mod necesar pneumoococii de- 
pistaţi prin cultivarea altor prelevate sau prin celelalte 
metode gi invers. Numai asocierea acestor metode ameliorează 
semnificativ procentul depistării pneumooocilor. 


684, Adevărat L^ A T 


685, Adevărat. Este necesară antibiograma. 


686. 


Fals, Femeile sînt surse de infeotie mai frecvente ΕΤ mai 
periculoase (infecţie inaparentá în proporţie de 50 ) decît 


 bárbatii (infecții inaparente în proporţie de numai 5-103), 


687. 


688, 


Adevărat, a. Prevalenţa infeotiilor ou bacterii înalt pato- 
gene a aeăzut datorită eficienței metodelor pasteuriene de 
combatere gi profilaxie. b. E,coli reprezintă oos Bof din 
flora aerobă normală a colonului, C. E,901i ere o diversi- 
tate de fenotipuri patogene apărute prin reasortare genisă, 


a, Tulpini enterotoxigene: factori de colonizare (pilii | 
CFA I gi II), o enterotoxiná termolabilă sau/şi una termo- 


stabilă, | | 
b. Tulpini enteroinvazive: penetrează în enterooit, unde 
ge $nmulteseo gi 11 distrug 


unm Tulpini enteropatogene: fimbrii, diferite de CFA, şi, 


probabil, o oitotoxin&. 


~ 


# 
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689, 
690. 
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692. 


693. 
694. 


E 695. 


696 


697, 


698, 


699. 


Too, 


Το]. 


- 661. 


Fals. Numai pentru nou năsouţi antigenul ΚΑ este o structură 
self cu determinanţi antigenici comuni su polisialozilglico- 
peptidele cerebrale, deoi fără capacitate imunogenă. 


48; T2, a. 18 ore pentru incubarea probei $n mediul de îmbo- 
gütire; b. 24 ore pentru incubarea primoeulturii sau subcul- 
turii (din mediul de îmbogăţire) pe mediul selectiv; ο, 24 
ore pentru triajul bioohimis Şi identificarea antigenicá a 
izolstelor lactozo-negative de pe mediul selectiv. 


serotipul 1 de Shigella dysenteriae; bacilul Shiga; produce 
o enteroneurotox . 


Fals.a. E.coli, cu oca 10"UFC/g, reprezintă cca 80% din flora 
aerobă a materiilor fecale; b, fermentarea lactozei nu di- 


areigene; c, în absenţa enteropatogenilor e asici, este in- 
dicat triejul a oel puţin 5 colonii laetozo-pozitiv pentru 
depistarea eventualelor tulpini diareigene de στα prin 


reacţii de aglutinare, teste de enterotoxigenezá gi entero- 
invezivitete. | | 


Incorect, Atât bacilii gram-negativ aît şi leucocitele οὉ- 
servate într-o asemenea probă pot fi su origine vaginală, 


serozitatea din bubon, sînge, spută, în funcţie de forma 
£linicá a bolii rs 


B. Urgentá, pentru a trata şi combate în timp util boala: 
importante examenului direct pe frotiul colorat imunofluc- 
rescent sau Giemsa, identificarea rapidă a izolatelor prin . 
aglutinare ou ser specific antipestos gi sensibilitetes le 
fagul antipestos, b. Măsuri speciale de securitate pentru 

& preveni contagiul: expedierea pre levatelor prin curier, 
personal vacoinat, special instructat şi antrenat etc. 


pigmentii difuzibili (mai frecvent verde-albăstrui), miros 
Eeromatic şi luciu metalic "E 


Prin rezistenţa naturală 61 dobînâită la factorii de redíu; 
prin capacitatea de a se dezvolta în medii minimale (chiar 
apă distilată) gi la 5 C:chiar; prin potențialul său de οὐ- 


 lonizere gi patogenitate bacilul piocianic realizează cel 


mai bine cele 5 condiții menţionate în răspunsul la între ba- 
ree Nr, 300. drin 


pili, glicocslix, enăotozină, antigene O, proteaze, o exo- 
toxiná care inhibă sinteza proteică 


a, virulents tulpinii infectante; b. doza infectanti; 
c, receptivitatea gazdei 


e, vacoinul BUG se administrează generalizat nou născuţilor 
(orgenisme cu receptivitate mare la tuberculoză); — 
b. revaccinarea BCG se face selectiv (oei ou i.d.r. 18 PE 
negativă) la vârste cu receptivitate maximă (pubertari); 

ο. reinfectii naturale minime întreţin această rai 
à, infecție latentă cu tulpina BCG fereşte organismul de e- 
voluţie imprevizibilă a focarelor de infecţie latentă cu 


tulpini sălbatice 
i tarea 
rapiditatea sa: l-2 ore pentru depis 
ο ο... față de 4-8 săptămîni 
pentru izolarea bacililor tuberoulozei,. l 
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Izolarea repetată, în conoorâanţă ou evoluţ 

gent& mioobacteriilor înalt patogene,» 

bacilul leprei nu oultivá in vitro εν 

a, sînt localizate; b, mai freovent genital; δ. sînt bogate 
ge vindecá spontan, fără aicatrici | 


48 bolii şi $n &D- 


in treponeme; d, 
&reponeme; 0, 8e víin-. 


a, sînt generalizate; v. sînt bogate în 
xri cicatrici; d. sînt recidivante 


deoğ spontan, far | 3 e i 

8. sânt localizate 10. afecţează tegumentul, oasele sau vísce- 

rele; 9» sînt sărace în treponeme; ἃ, sînt distructive 

secunăar; 8. ge vinâecă spontan 18 cca 25 

ximstiv 25% evoluează latent toată viaja; intră în stadiul 

terțiar, uneori după ani de letentá; ο... ς 6 

v. ο imunitate de infecţie; antilipoidici; 6-24 luni; stadiul 
lt vindesarea; antitreponemisi; 

κ semnificativă a anticorpi- 


ani de zile; 
titruluíi 18 


ο, ferme; (i) dinamica descendent 
lor antilipoidici ( geáde 


lor antilipoidioi sau antitreponemici din 1.0.5. : 

RFC; 8. este mai sensibilă; b. numărul reaoţiilor fals-pozi- 
tive este mai mic, iar cauzele lor, pentru cele 2 categorii 
de teste, nu Be suprapun | i | | 


a. pecienti cu semne sugestive de. sifilis dar cu teste 18 
de grup negative: 


sardiolipin şi antigenul proteic 
de. sifilis, dar ou teste 18 


Ὁ, pacienţi fără semne suge stive 
eardiolipin constant pozitive . p. Macr 
a, leptospirele şi-au păstrat sensibilitatea naturală 18 
penicilina G; | | i 2 
e de administrarea precoce a penicilinei, 


b. eficienţa depină 
înaintea sonstituirii leziunilor hepato-renale - 


4 din pacienți; apro- 


lag 


4 
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